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SANTRUMPOS IR PAAIŠKINIMAI 
 
13C BMR − anglies izotopo 13C branduolių magnetinis 
rezonansas 
1H BMR − protoninis branduolių magnetinis rezonansas 
Boc –  tert-butilkarbamatai  
BTC – trifosgenas (bis(trichlormetil)karbonatas 
BTPPDS  –  1,4-bis(trifenilfosfonio)-2-
butenperoksodisulfatas 
Burgess reagentas – 1-metoksi-N-trietilamoniosulfonilmetanimidatas 
CAN  –  cerio amonio nitratas  
Cbz  –  karboksibenzilas 
DCE - 1,2-dichloretenas 
DCM - dichlormetanas 
DMF − dimetilformamidas 
Deokso-Fluor reagentas  –  [bis(2-metoksietil)amino]sieros trifluoridas  
EDC  –  1-etil-3-(3-dimetilaminopropil)karbodiimidas  
HATU − 1-[bis(dimetilamino)metilen]-1H-1,2,3-
triazolo[4,5-b]- 
   piridinio 3-oksido heksafluorfosfatas 
[Hbim]BF4 –  1-n-butilimidazolio tetrafluorboratas  
HDI − 1,6-heksametilendiizocianatas 
HMPA –  heksametilfosforamidas (tirpiklis)  
IR − infraraudonasis 
MTBE  –  metil tert-butileteris  
TCCA – trichlorizocianuro rūgštis 
TEA – trietilaminas 
Tf2O – trifluormetansulfonanhidridas  
TsCl  –  tozilchloridas  










Heterocikliniai junginiai sudaro didžiulę organinių junginių grupę, 
pasižyminčią biologinių savybių įvairove. Azolai ir azinai – penkianariai ir 
šešianariai heterocikliniai junginiai, savo struktūroje turintys vieną ar kelis azoto 
atomus, biologiniu požiūriu yra svarbios organinių junginių klasės. Pirolai labai 
plačiai paplitę gyvajame pasaulyje. Jų struktūrinio fragmento aptinkama 
alkaloiduose – didelėje azoto turinčių junginių klasėje, kuriuos sintetina augalai. 
Pirolo žiedas yra daugelio biologiškai aktyvių junginių, pavyzdžiui, fermento 
katalazės, bilirubino pigmento, molio pigmento prodigiosino sudedamoji dalis, taip 
pat svarbus chlorofilo – šviesą sugeriančio pigmento žaliuosiuose augaluose ir 
kituose fotosintezėje dalyvaujančiuose organizmuose, ir hemo – deguonį 
pernešančiame hemoglobine bei mioglobine, vitamino B12 (kobalamino) fragmentas. 
Kai kurie pirolo dariniai gana plačiai naudojami kietafazėje sintezėje kaip 
































Antibiotikas CC-1065 Atorvastatinas  
 
1.1 pav. Pirolo fragmento turintys vaistiniai preparatai: priešvėžinis antibiotikas CC-1065 ir 
lipidų kiekį kraujyje mažinantis vaistas atorvastatinas 
 
Kiti azolų klasės dariniai – pirazolai, kuriems pavadinimą suteikė Ludwig 
Knorr dar 1883 metais. Pirazolus galima apibūdinti kaip penkianarius 
heterociklinius organinius junginius, sudarytus iš trijų anglies ir gretimose padėtyse 
esančių dviejų azoto atomų. Tokios sudėties ir turintys daug farmakologinių 
savybių, šie junginiai priskiriami alkaloidams, nors ir labai retai aptinkami gamtoje. 
Pirmasis natūralus pirazolas išskirtas 1959 metais. Tai – 1-pirazolilalaninas, gautas 
iš arbūzų sėklų. Jau ganėtinai seniai pirazolai naudojami žemės ūkyje bei farmacijos 
pramonėje kaip herbicidai ir veiksmingi vaistiniai preparatai. Pavyzdžiui, 
piraklostrobinas – fungicidas, priklausantis strobilurinų klasei ir slopinantis 
mitochondrinį kvėpavimą. Dėl to sumažėja ląstelės makroenerginio junginio 
adenozintrifosfato, palaikančio grybų ląstelių gyvybinius procesus. Kitas pirazolo 



























1.2 pav. Pirazolo fragmento turintys vaistiniai preparatai 
 
Triazolo dariniai yra daugybės vaistinių preparatų, dažų ir pigmentų sudėtinė 
dalis, taip pat jie naudojami šviestukams gaminti, kaip antioksidatoriai, korozijos 
inhibitoriai. Žemės ūkyje augalų apsaugai nuo grybelių sukeltų ligų naudojamas 
ypač efektyvus propikonazolis, medicinoje – vaistas flukonazolis (1.3 pav.), kuris 




















1.3 pav. 1,2,4-Triazolo fragmento turintys įvairios paskirties preparatai 
 
Kartu su piridino, pirimidino dariniais, tiazolai yra labai svarbūs heterociklinių 
junginių chemijoje, nes jų struktūros elementai įeina į gamtinių biologiškai aktyvių 
junginių, tokių kaip vitaminas B1 (tiaminas), penicilinas ir kt., sudėtį. Sintetiniai 
tiazolo dariniai pasižymi įvairiu biologiniu aktyvumu. Jiems būdingos uždegimą 
slopinančios, karštį mažinančios, antivirusinės, antimikrobinės, priešgrybelinės, 
priešvėžinės savybės. Jie vartojami ir kaip antikoaguliantai bei širdies aritmikai, 
antidepresantai, taip pat tinka gydyti Alzheimerio ligą, hipertenziją, šizofreniją, 
hepatitą C, alergiją, diabetą, naudojami ir funkcinių dažų sintezėje, žemės ūkio 
chemijoje, kaip herbicidai ir fungicidai. 
Junginiai, turintys 1,3,4-oksadiazolo konstrukcinio fragmento, geba dalyvauti 
įvairiose reakcijose. Tai suteikia jiems išskirtinę molekulės planavimo galimybę bei 
milžinišką biologinį potencialą. Raltegraviras, vaistas nuo virusų ir zibotentanas, 
priešvėžinis preparatas (1.4 pav.) – tai tik du šiuo metu naudojamų vaistinių 































1.4 pav. 1,3,4-Oksadiazolo fragmento turintys vaistiniai preparatai 
 
Gamtoje -aminorūgštys aptinkamos kaip laisvosios aminorūgštys bei 
peptiduose ir alkaloiduose. Daug natūralių -aminorūgščių gauta iš 2,3-
aminomutazių, fermentų, esančių bakterijose, augaluose ir grybuose. Daugybė 
natūralių junginių, sudėtyje turinčių β-alanino fragmento, pasižymi biologiniu 
aktyvumu, pavyzdžiui, destruksinai A ir B, išgaunami iš entomopatogeninių 
Metarrhizium anisopliae padermės grybų, yra insekticidai, leualacinas, išskirtas iš 
Haspidospora irregularis grybų,  perspektyvus preparatas kardiovaskulinėms 
ligoms gydyti, leucinostatinas D – peptidinis antibiotikas (susidarantis dėl 
saprofitinių grybų Paecylomices lilacinus A-257 ir P. marquandii kultūrų), 
efektyviai veikiantis penicilinui atsparias Staphylococcus aureaus 39/2 bakterijas, 
taip pat pasižymintis citotoksinėmis savybėmis, papiliochromas – geltonasis 
















































































































Leucinostatinas D  
 
1.5 pav. Natūralių junginių, sudėtyje turinčių β-alanino fragmento, pavyzdžiai 
 
N-Pakeistosios aminorūgštys, jų dariniai – tai puikūs tarpiniai junginiai 
azetidino, pirolo, imidazolo, okasadiazolo, tiadiazolo, triazolo, pirimidino, 
chinolino, diazepino ir kitokioms heterociklinėms sistemoms, turinčioms vertingų 
praktinių savybių, sintetinti. 
Anglies ir fluoro atomų ryšys organinėje chemijoje yra unikalus. Nors fluoro 
organinių junginių sintezė ir tyrimai yra gana nauja organinės sintezės sritis, tačiau 
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fluoro turinčių mažos molekulinės masės junginių – vaistinių preparatų – paieška 
susidomėta visiškai neseniai. Per pastaruosius 20 metų farmakologiniams tyrimams 
sintetinama vis daugiau fluoro turinčių darinių (O'Hagan ir Rzepa, 1997; Long ir kt., 
2003; Park, Kitteringham ir O'Neill, 2001; Smart, 2001). Fluoras vaidina 
metabolinio stabilizatoriaus vaidmenį, taip pat sumažina junginio baziškumą, 
moduliuojamos fizikinės cheminės savybės, padidėja ryšio giminingumas, dėl to 
junginys tampa biologiškai aktyvesnis (Barnette, 1984; Clader, 2004; Heek ir kt., 
1997; Penning, 1997; Smith, Waterbeemd ir Walker, 2001). Fluorchinolonų, kaip 
itin veiksmingų ir saugių antibakterinių preparatų, atradimas yra ryškus fluoro 
atomo stipraus poveikio junginio savybėms pavyzdys (ed. Crumplin, 1990; 
Domagala ir kt., 1986; Koga ir kt., 1980). Labai išsamiai fluoro atomo įtaką junginio 
praktinėms savybėms išnagrinėjo Domagala ir kt. straipsnyje, publikuotame 1986 
metais. Palyginus keletą fluorchinolonų su jų nefluorintaisiais analogais, nustatyta, 
kad fluoro atomas molekulėje gerokai sustiprina junginio antibakterinį aktyvumą. 
 
Šio darbo tikslas – susintetinti naujas, potencialiai biologiškai aktyvias fluoro 
turinčias N-aril-β- ir β,γ-aminorūgštis, jų darinius ir ciklizacijos produktus, ištirti 
susintetintų junginių struktūrą bei savybes. Yra žinoma, kad fluoro atomo įvedimas į 
molekulę neretai padidina junginio biologinį aktyvumą.  
Tikslui pasiekti buvo iškelti šie uždaviniai: 
1. Iš atitinkamų anilinų susintetinti 3-[(fluorpakeistąsias fenil)amino]propano 
ir 3-[(fluorpakeistąsias fenil)(2-karboksietil)amino]propano rūgštis, jas 
ciklizuoti į dihidropirimidin-2,4(1H,3H)-diono ir 2-
tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-ono darinius bei atlikti pastarųjų produktų 
deciklizaciją. 
2. Pasinaudojus 3-[(4-fluorfenil)karbamotioilamino]propano rūgštyje esančio 
tiokarbamoilinio fragmento binukleofiliškumu, susintetinti tiazolo ir 4,5-
dihidrotiazolo heterociklines sistemas, išlaikant laisvą karboksialkilinį 
fragmentą, ištirti gautų junginių chemines savybes. 
3. Susintetinti 1-(fluor- ir trifluormetilfenil)-5-oksopirolidin-3-
karboksirūgščių darinius – hidrazidus, hidrazonus, įvairiai 
funkcionalizuotus azolus bei triazino darinius. 
4. Susintetinti 1-aril-5-oksopirolidinus, savo struktūroje turinčius 
benzimidazolo fragmento, ištirti susintetintųjų junginių chemines savybes. 
5. Ištirti dalies susintetintųjų junginių antimikrobines savybes, siekiant 
nustatyti biologinio aktyvumo priklausomybę nuo junginio struktūros.  
 
Darbo mokslinis naujumas ir praktinė reikšmė  
Pasiūlytas naujas metodas 1-(fluoro turintiems fenil)dihidropirimidin-2,4-
(1H,3H)-dionams ir 2-tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-onams gauti. Šio metodo 
privalumas – minėtų junginių sintezė ne tik iš aminopropano rūgščių, bet ir iš jų 
mišinių su (2-karboksietil)aminopropano rūgštimis bei iš grynų (2-
karboksietil)aminopropano rūgščių. Pirmą kartą 3-[(4-
fluorfenil)karbamotioilamino]propano rūgštis panaudota įvairiai funkcionalizuotų 2-
aminotiazolo darinių sintezėje Hantzsch metodu. Pasitelkus 3-[(4-fluorfenil)(4-
feniltiazol-2-il)amino]propano rūgšties karboksigrupės funkcines savybes parodyta 
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galimybė sintetinti benzimidazolo, chinolono heterociklines sistemas, o 3-[(5-acetil-
4-metiltiazol-2-il)(4-fluorfenil)amino]propano rūgšties struktūroje esančią 
acetilgrupę panaudoti svarbių tarpinių organinių junginių – chalkonų – sintezėje. 
Susintetinti 1-fluorpakeistieji fenil-5-oksopirolidin-3-karboksirūgščių hidrazidai, 
ištirta jų kondensacija su mono- ir dikarboniliniais junginiais. Nustatyta, kad 
hidrazidams reaguojant su aromatiniais aldehidais susidaro hidrazonai, kurie, 
DMSO-d6  tirpaluose dėl CO-NH fragmento buvimo molekulėse ir suvaržyto 
sukimosi apie CO-NH ryšį, egzistuoja E/Z izomerų mišinių, kuriuose vyrauja Z 
izomeras, pavidalu. Reakcijose su acetonu susidaro hidrazonai, kuriems būdinga 
padėties ir posūkio E/Z izomerija. Dėl hidrazidų tarpusavio sąveikos su 
dikarboniliniais junginiais gaunami penkianariai ar šešianariai heterocikliniai 
junginiai, kurių struktūrą lemia panaudoto dikarbonilinio junginio karbonilinių 
grupių padėtis molekulėje. Susintetinti fluoro turintys 1-fenil pakeistieji 4-(1H-
benzimidazol-2-il)-2-pirolidinonai, ištirtos jų cheminės savybės. Remiantis gautųjų 
tiazolų ir benzimidazolų antimikrobinių tyrimų duomenimis nustatyti nauji 
aminotiazolo dariniai, pasižymintys baktericidinėmis savybėmis. Atlikti darbai 
sudaro galimybę praplėsti biologiškai aktyvių medžiagų sintezės metodologiją.  
Ginamieji teiginiai: 
1. 3-[(Fluoro turinčiosios fenil)amino]propano ir 3-[(fluoro turinčiosios 
fenil)(2-karboksietil)amino]propano rūgštys bei jų mišiniai, priklausomai 
nuo pakaitų prigimties ir reakcijos sąlygų, sėkmingai gali būti panaudoti 
heterociklinių sistemų sintezėje: 
- tiek aminopropano, tiek ir (2-karboksietil)aminopropano rūgštys, 
reaguodamos su karbamidu arba kalio tiocianatu rūgštinėje terpėje, 
sudaro 1-pakeistuosius dihidropirimidin-2,4-(1H,3H)-dionus arba 2-
tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-onus; 
- funkcionalizuotieji 2-aminotiazolo dariniai lengvai gaunami iš 1-(4-
fluorfenil)-2-tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-ono deciklizacijos 
produkto – 3-[(4-fluorfenil)karbamotioilamino]propano rūgšties, 
pasinaudojus Hantzsch metodu. 
2. Iš 4-(1H-Benzimidazol-2-il)-1-[4-fluor arba 3-(trifluormetil)fenil]-2-
pirolidinonų įvairių cheminių transformacijų metu, priklausomai nuo 
sąlygų, gaunami benzimidazolo dariniai, savo struktūroje turintys 4-fluor, 
3-trifluormetilfenil, 2-pirolidinono ir karboksialkilinį, hidrazido, 





2. LITERATŪROS APŽVALGA 
 
Karboksirūgščių hidrazidai pasižymi įvairiomis biologinėmis savybėmis, 
pavyzdžiui, antibakterinėmis (Lieberman ir kt., 1954), fungicidinėmis (Aboelmagd 
ir kt., 2011), antihelmintinėmis (Cavier ir Rips, 1965), antikonvulsinėmis (Al-Omar, 
Amr ir Al-Salahi, 2010), be to, jie yra naudojami penkianarių ir šešianarių, azoto 
turinčių, heterociklinių junginių azolų ir azinų sintezėje.  
 
2.1. Azolų sintezė iš hidrazinkarbonilinių junginių 
 
2.1.1. Pirolo darinių sintezė 
 
Pastaruoju dešimtmečiu susidomėjimas pirolo dariniais gana sparčiai auga dėl 
jų svarbos kuriant vaistinius preparatus. Jie pasižymi įvairiomis farmakologinėmis 
savybėmis: prieštraukulinėmis (Patil ir kt., 2009), antimikobakterinėmis (Ragno ir 
kt., 2000), priešuždegiminėmis, analgetinėmis (Battilocchio ir kt., 2013), 
priešvėžinėmis (Massa, Santo ir Artico, 2009; Yanga ir kt., 2013), priešgrybelinėmis 
(Idhayadhulla, 2012), saugančiomis nuo ŽIV (Jiang, 2004). Šis milžiniškas terapinių 
savybių bagažas skatina pirolo darinių sintezę bei biologinių savybių tyrimus. 
Minėtieji heterocikliniai dariniai taikomi ir kitose srityse, pavyzdžiui, 2,5-
dimetilpirolai gana plačiai naudojami kietafazėje sintezėje kaip terminalinių aminų 
apsauginė grupė. 
Reaguojant pirminiams aminams, hidrazinams, turintiems laisvą aminogrupę, 
su 2,5-heksandionu susidaro N-pakeistieji pirolo dariniai (Katritzky, Singh, 2003; 
Daqing ir kt., 2013). Nustatyta, kad analogiškai reaguoja ir hidrazidai 
(Vaickelionienė, Mickevičius, 2007; Mickevičius, Vaickelionienė, 2008). 
Reaguojant 1-aril-3-hidrazinokarbonil-5-oksopirolidinonams 1ad su 2,5-
heksandionu 2-propanolyje, mišinio virimo temperatūroje ir esant kataliziniam acto 
rūgšties kiekiui, gera išeiga susidaro N-pakeistieji pirolo dariniai – 1-aril-N-(2,5-



































Pirminių aminų reakcijos su itakono rūgštimi, kai gaunami pakeistieji 4-
karboksi-2-pirolidinonai, žinomos nuo 19 a. vidurio, tačiau tik 1950-aisiais šios 
reakcijos buvo išsamiai ištirtos (Paytash, Sparrow ir Gathe, 1950). Medway ir 
Sperry (2014) publikacijoje aprašyta per 40 aminų ir anilinų kondensacijos su šia 
rūgštimi reakcijų. Karboksirūgščių hidrazidams reaguojant su itakono rūgštimi 

























Čia a R = C6H5, b R = 4-CH3O-C6H4, c R = 4-Br-C6H4, d R = 4-Cl-C6H4,  




Tyrimais nustatyta (Hoover, DiPasquale, Mayer ir Michael, 2010), kad pirolo 
darinių sintezėje itin efektyvi yra katalizinė sistema 6 (Pt(bpy)Cl2 (10 mol) ir 
AgOTf (20 mol ) DMF-d7). Šios reakcijos metu gaunami pirolo dariniai 8 

































N-pakeisteji pirolo dariniai lengvai gaunami ir iš hidrazonų (Mehta, 2013). 
Virinant juos su maleino rūgšties anhidridu 3,5 val. chloroforme, gautos 1-(4-brom-
2-hidroksibenzamido)-5-okso-2-aril-2,5-dihidro-1H-pirol-3-karboksirūgštys 10, o 
































Čia a R  C6H5, b R  4-CH3O-C6H4, c R  4-HO-C6H4, d R  2-HO-C6H4,  




2.1.2. Diazolo darinių sintezė 
 
Diazolai yra svarbi heterociklinių junginių klasė, kuriems būdingas platus 
biologinių savybių spektras. Šių junginių sinteze ir tyrimais gana plačiai domisi 
bioorganinės ir medicininės chemijos sričių mokslininkai, dėl jų svarbos kurdami 
naujus vaistinius preparatus. Pavyzdžiui, diazolo struktūrinis fragmentas įeina į 
raumenis atpalaiduojančių (O’Neal, 1962), cukraus kiekį kraujyje mažinančių 
(Sherman, 1961), bakteriostatinių (Brokaitė, Mickevičius ir Mikulskienė, 2004) 
vaistinių preparatų sudėtį. Jiems taip pat būdingos antimikrobinės (Essam ir Nagwa, 
2012; Chuan-Yu ir kt., 2010; Gaikwad, Patil ir Bobade, 2013), priešvėžinės (Flefel 
ir kt., 2013), priešuždegiminės (El-Moghazy ir kt., 2012) savybės. Pirazolino 
dariniai žinomi kaip antidepresantai (Abdel-Aziz, Abuo-Rahma, ir Hassan, 2009; 
Ozdemir ir kt., 2008; Secci ir kt., 2011) ir MAO inhibitoriai (Chimenti ir kt., 2010; 
Salgın-Göks ir kt., 2013; Secci ir kt., 2012).  
Yra nemažai darbų, kuriuose ištirta įvairių rūgščių hidrazidų kondensacija su 
dikarboniliniais junginiais, tarp jų ir su 2,4-pentandionu, kai gaunami du azoto 
atomus turintys penkianariai heterocikliniai junginiai – pakeistieji pirazolai 
(Brokaitė, Mickevičius ir Mikulskienė, 2006; Brokaitė, Mickevičius ir Mikulskienė, 
2006; Gorobets ir kt., 2004; Mickevičius, Beresnevičius ir Mickevičius, 2004) 


























Čia a R = C6H5; b R = 2-CH3-C6H4; c R = 3-CH3-C6H4; d R = 4-CH3-C6H4;  
e R = 2-CH3O-C6H4; f R = 4-CH3O-C6H4; g R = 3-Cl-C6H4; h R = 4-Br-C6H4;  
i R = 4-Cl-C6H4; j R = 4-HO-C6H4; k R = 2,4-(CH3)2-C6H3; l R = 2,5-(CH3O)2-C6H3;  




Reakcija dažniausiai vykdoma alkoholyje, esant kataliziniam mineralinės 
rūgšties kiekiui. 
Pirazolo dariniai 15 ir 16 gauti hidrazidą 14 veikiant etilacetilacetatu arba 



















































Etil 3-(2-(2-(6,8-dibrom-2-metilchinazolin-4-iloksi)hidrazono)butanoatas (18) 
susintetintas vykdant rūgšties hidrazido 17 ir etilacetilacetato reakciją acto rūgštyje. 
Šarminėje terpėje junginys 18 ciklizuotas į 1-(2-(6,8-dibrom-2-metilchinazolin-4-


























































Pasinaudojus aktyviais 1:1 cviterjoniniais tarpiniais produktais 22, 
susidariusiais izocianidams 20 reaguojant su dialkilacetilendikarboksilatais 21, dėl 
hidrazinkarboksamidų 23 poveikio kambario temperatūroje, acetone, susintetinti 
14 
dialkil 5-(alkilamino)-1-aril-1H-pirazol-3,4-dikarboksilatai 24 (Adib, Mohammadi ir 



































Virinant rūgšties hidrazidą 25 su etoksimetilenmalononitrilu ir / arba 
etil(etoksimetilen)cianoacetatu etanolyje gauti 5-amino-4-pakeistieji pirazolo 
dariniai 26a, b. 5-Amino-3-fenilpirazolas 28 susintetintas junginio 25 reakcijos su 
benzoilacetonitrilu metu. Dėl hidrazido 25 ir acetil- arba benzoilacetonu tarpusavio 
sąveikos absoliučiame etanolyje gauti pirazolo dariniai 27a, b (Farghlay ir El-































































Analogiškai iš 4-(trifluormetil)benzohidrazidų ir įvairiai pakeistų etileno 
sintonų (dimetiltiometilenmalono nitrilas, etildimetiltiometilencianoacetatas, 
15 
etoksimetilenmalono nitrilas ir etiletoksimetilencianoacetatas) susintetinti 1,3,4,5-
tetrapakeistieji pirazolo dariniai (Ming ir kt., 2006). 
Greita, patogu ir efektyvu diazolų sintezei naudoti mikrobangas (Gomha ir 
Riyadh, 2011). Veikiant hidrazidą 29 2-(-N-fenilhidrazono)-3-oksobutanoatu 30 
dimetilformamide, esant kataliziniam druskos rūgšties kiekiui, mikrobangomis 






















































Hidrazido 29 ir etil 3-oksobutanoato mišinį 6 min. veikiant mikrobangoms 
gautas pirazolinonas 32, kurį jungiant su diazotintu anilinu piridine išskirtas 
junginys 31. 
Izoniazido 33a arba nikotino 33b hidrazido ir chalkono 34 mišinį etanolyje, 
esant kataliziniam acto rūgšties kiekiui, paveikus mikrobangomis itin trumpą laiką – 
tik 1 min. – susintetinti tripakeistieji pirazolų dariniai 35a, b (Deepak, Rakshit ir 






















33a, b 34a, b
1
1
35a, b  
N
N
a R = b R = ; ; a R1 = CH3, b R










2.1.3. 1,2,4-Triazolo darinių sintezė 
 
Nors nėra žinoma nė vieno natūralaus produkto, kurio sudėtyje būtų 1,2,4-
triazolo fragmento, šie dariniai pasižymi kaip itin veiksmingi herbicidai ir fungicidai 
(Bayer, Cook ir von Meyer, 1972; Webb ir Parsons, 1979). Fungicidinis šių junginių 
veikimas paaiškinamas tuo, kad jie slopina ergosterolio biosintezę grybuose. Dėl jų 
itin plataus biologinių savybių spektro, 1,2,4-triazolo dariniais domimasi 
medicininiu ir farmaciniu požiūriu. Yra žinomas jų priešvėžinis (Al-Masoudi ir 
Ferwanah, 2003; Lesyk ir kt., 2007), antibakterinis (El-Sayed, 2006; 
Karabasanagouda ir kt., 2007), priešuždegiminis, skausmą malšinantis (Dundar ir 
kt., 2007; Turan-Zitouni ir kt., 2007), insekticidinis (Greenfield, Seidel ir 
VonMeyer, 1975; Song ir kt., 2001) ir kt. poveikiai. 
Vienas iš 1,2,4-triazolų sintezės būdų yra tarpinių junginių – ditiokarbazatų – 
naudojimas, kurie gaunami iš hidrazidų 36, juos veikiant anglies disulfidu etanolyje, 
mišinyje esant kalio šarmo. Kalio ditiokarbazatą 37 šildant ir maišant 15  
amoniako tipale 3–4 val., po to reakcijos mišinį parūgštinus koncentruota druskos 
rūgštimi, susidaro 5-merkapto-3-(3′-piridil)-1,2,4-triazolas 38 (Mali ir kt., 2009), o 
virinant su hidrazinhidratu ciklizuojasi į aminotriazolus 39 (Cansiz, Koparir ir 
Demirdag, 2004; Elkholy, Ali ir Farag, 2006; El-Sayed, 2006; Karabasanagouda, 


































Čia a R  3-piridil, b R  furan-2-il, c R  benzil, d R  CH3(CH2)15CH(SO3Na)-,e R  
SCH3, f R  SC2H5, g R  SO2CH3, h R  2,4-Cl2-5-F-C6H2, i R  4-CH2CH(CH3)2,  




1,2,4-Triazolai 41 lengvai gaunami iš hidrazinkarbotioamidų 40 (Chai ir kt., 
















Čia a R  C6H5, b R  2-CH3O-C6H4, c R  4-NO2-C6H4, d R 
 3-NO2-C6H4, e R  4-CH3O-C6H4, f R  3,5-(CH3)2-C6H3, g R  










Patogus triazolo darinių sintezės metodas yra tiosemikarbazidų ciklizacija 
natrio hidroksidu (Elkholy ir kt., 2006; Güniz Küçükgüzel ir kt., 2007; Moise ir kt., 
2009; Wang ir kt., 2009; Wujec ir kt., 2004). Pavyzdžiui, hidrazidui 42 reaguojant 
su fenilizotiocianatais gaunami tiosemikarbazidai 43, kurie, virinami natrio šarmo 





























42 43a, b 44a, b
 




Veikiant įvairiai halogenpakeistus benzoinės rūgšties hidrazidus 45 (R)-(+)-1-
fenilpropilizotiocianatu susiformuoja chiraliniai tiosemikarbazidai 46, kurie vykstant 
intramolekulinei ciklizacijai natrio hidroksido tirpale transformuojasi į 5-aril-4-(1-

































a R = 2-Br-C6H4, b R = 3-Br-C6H4, c R = 4-Br-C6H4, d R = 2-Cl-C6H4,  




       Tiosemikarbazidus paveikus hidrazin-
hidratu metanolyje susintetinti 4-amino-1,2,4-
triazolų dariniai 48 (Hussain, Sharma ir Amir, 
2008) (2.1 pav.). Tiosemikarbazidai į triazolo 
darinius taip pat ciklizuoti trietilaminu (Salgın-
Gökşen ir kt., 2007) arba net metaliniu natriu 
verdančiame etanolyje (Havaldar ir Patil, 
2008). Pastaruoju atveju iš reakcijos mišinio 3-













Čia a R = 4-CH3-C6H4, 




2.1 pav. 3,5-Dipakeistieji 4-
amino-1,2,4-triazolų dariniai 48 
18 
1,2,4-triazol-3-il-metoksi)fenil]-2-fenil-3H-chinazolin-4-onai 50 išskirti tirpiklį 
distiliuojant, susidariusį klampų skystį supilant į ledinį vandenį ir tirpalą 





























1,2,4-Triazolas 52 lengvai gautas iš 1,3,4-oksadiazolo darinio 51, jį veikiant 
hidrazinhidratu verdančiame etanolyje (Farghalya, De Clercq ir El-Kashef, 2006) 





















Analogiški 1,2,4-triazolų sintezės iš oksadiazolų metodai pateikti literatūros 




















































Čia a R = CH3, b R = C6H5, 




Reaguojant rūgščių hidrazidams 53af su 1,6-heksametilendiizocianatu (HDI) 
(54) eteryje, kambario temperatūroje, susidaro 1,6-bis{[(2-pakeistieji 
hidrazinil)karbonil]amino}heksanai 55af. Atlikus pastarųjų ciklizaciją 2 % natrio 
hidroksido tirpalu išskirti 1,6-bis(3-pakeistieji 1,5-dihidro-5-okso-4H-1,2,4-triazol-
4-il)heksanai 56 (Pitucha ir kt., 2006) (18 schema). 
Straipsnyje (Knyazeva, Skomorohow ir Klimochkin, 2011) pateikiama 
įdomaus kondensuotojo triazolo darinio sintezė. Hidrazido 57 ir 4-
azatriciklo[4.3.1.13,8]-5-metoksiundek-4-eno 58 mišinys metanolyje laikytas parą 
kambario temperatūroje. Reakcijos metu susidarę nestabilūs junginiai – amidrazonai 
59 – dėl endociklinio azoto atomo nepadalintos elektronų poros delokalizacijos 



























2.1.4. 1,3,4-Oksadiazolo darinių sintezė 
 
Pastaruoju metu ieškant vis efektyvesnių vaistinių preparatų, nemažai dėmesio 
skiriama 1,3,4-oksadiazolų sintezei ir naujų junginių biologinių savybių tyrimams. 
Dėl šių heterociklinių junginių gebėjimo dalyvauti įvairiose cheminėse reakcijose 
galima planuoti įvairiausių struktūrų biologiškai aktyvius darinius. 1,3,4-
Oksadiazolų biologinės savybės yra labai įvairios: priešstafilokokinės (Sahin ir kt., 
2002), priešstreptokokinės, veikiančios Pseudomona. aeruginosa bakterijas bei 
Candida albicans, Aspergillus flavus, Aspergillus niger, Crysosporium pannical 
padermių grybus (Fuloria ir kt., 2009; Kumar, 2010), prieštuberkuliozinės (Alia ir 
Shaharyar, 2007), prieštraukulinės (Bhat, Al-Omar ir Siddiqui, 2010), herbicidinės 
(Tajik ir Dadras, 2011).  
Pagrindinis būdas 5-pakeistiesiems 1,3,4-oksadiazol-2-tiol(tion)ams gauti yra 
acilhidrazidų ir anglies disulfido reakcija šarminiame etanolio tirpale bei po to 
einantis reakcijos mišinio parūgštinimas. Tokiu metodu susintetinta daugybė 1,3,4-
oksadiazolo darinių (Amir ir Shikha, 2004; Koparır, Çetin ir Cansız, 2005; Mayekar, 
2010; Vaickelionienė, Mickevičius ir Mikulskienė, 2013). Šio tipo junginiams 
būdingos tiol-tioninės tautomerinės formos, dominuojant vienai iš jų. Pavyzdžiui, 
Koparır ir kt. (2005) 5-furan-2-il-3H-[1,3,4]oksadiazol-2-tioną (62) susintetino iš 




































Karboksirūgščių hidrazidus 63 virinant rūgšties ortoesteryje – trietoksimetane, 














63 64  
21 schema 
 
Alūnas [(KAl(SO4)212H2O] yra veiksminga medžiaga, katalizuojanti mono- ir 
dipakeistųjų 1,3,4-oksadiazolų sintezę (Dabiri ir kt., 2010) iš acilhidrazidų ir 
ortoesterių, reakciją vykdant 100 C temperatūroje ir nenaudojant tirpiklio. Ši 
metodologija gerokai supaprastina ir patobulina oksadiazolų sintezę: gaunama 
didesnė produktų išeiga, paprasti ir pigūs reagentai, aplinkosaugos požiūriu 
























Produktas R1 R2 R3 R4 Produktas R1 R2 R3 
67a Cl H H CH3 67h H NO2 H 
67b Cl H CH3 C2H5 67i H NO2 CH3 
67c Cl H n-C3H7 C2H5 67j H H C6H5 
67d Cl H n-C4H9 CH3 67k H H CH3 
67e Cl H C2H5 C2H5 67l H H H 
67f Cl H C6H5 C2H5 67m H H C2H5 




N. B. Patel ir J. C. Patel (2010) savo darbe pateikė hidrazidų 68 ciklizacijos 
cianobromidu metanolyje ir 4-aminobenzoine rūgštimi fosforo oksichloride į 
















68a,b69a, b 70a, b
 




Šie junginiai buvo panaudoti naujų chinazolinono darinių sintezei. 
Analogiškos 1,3,4-oksadiazolų sintezės reakcijos aprašytos darbuose (Kerimov 
ir kt., 2012; Sanchit ir Pandeya, 2011). Susintetinta keletas oksadiazolo darinių, savo 





























71 72 73 
 
Čia R  aril, R1 H, Cl, OCH3, OCH2-C6H5 
 
2.2 pav. 2,5-Dipakeistieji 1,3,4-oksadiazolai 7173 
 
1,3,4-Oksadiazolų dariniai 76an gaunami ir hidrazidų 74 bei karboksirūgščių 
75 tarpusavio sąveikos metu. Li ir Dickson (2009) sukūrė naują patogų oksadiazolų 
sintezės metodą, reakcijas vykdant švelniomis sąlygomis (kambario temperatūroje) 
ir naudojant HATU (1-[bis(dimetilamino)metilen]-1H-1,2,3-triazolo[4,5-b]piridinio 
3-oksido heksafluorfosfatas), DIEA (etildiizopropilaminas) ir Burgess reagentą kaip 


















Čia a R  C6H5, b R  4-CH3O-C6H4, c R  2-CH3O-C6H4, d R  4-NO2-C6H4, e R  2-CH3-
C6H4, f R  2,6-(CH3)2-C6H3, g R  CH2C6H5, h R  CH3CH2CH2, i R  4-NC-C6H4, j R  
3-CH3OC(O)-C6H4, k R  CHCH-C6H4, l R  CH2CHCH2CH2, m R  3-ClCH2-C6H4, n R 





2,5-Dipakeistojo 1,3,4-oksadiazolo žiedui formuoti reakcijose taip pat 
sėkmingai naudojami 1,1-karbonildiimidazolas (CDI), trifenilfosfinas bei anglies 
tetrabromidas (Rajapakse, 2006) arba 
Deokso-Fluorreagentas (bis(2-
metoksietil)aminosulfurtrifluoridas) 
(Kangani, Kelley ir Day, 2006). Pastarasis 
karboksirūgštis 0 C temperatūroje 
paverčia rūgščių fluoridais, kurie, 
reaguodami su hidrazidu, suformuoja 
oksadiazolo žiedą. Taip pat naudojama ir 
polifosforo rūgštis (Zahid ir kt., 2009). 













Čia a R = 2-CH3, b R = 3-CH3, c R = 4-CH3, 
d R = 2-Cl, e R = 3-Cl, f R = 4-Cl,  
g R = 2-Br, h R = 3-Br, i R = 4-Br, 
j R = 2-F, k R = 3-F, l R = 4-F 
 
2.3 pav. 2-(2-Adamantil-1,3-tiazol-4-il)-5-
(pakeistieji fenil)-1,3,4-oksadiazolai 77al 
 
Patogus vienos stadijos 2,5-dipakeistųjų 1,3,4-oksadiazolų 80 sintezės būdas 
yra monoarilhidrazidų 78 kondensacija su rūgščių chloridais 79 HMPA tirpiklyje 
veikiant mikrobangoms (Mashraqui, Ghadigaonkar ir Kenny, 2003). Pastarojo 
metodo privalumai yra šie: trumpa sintezės trukmė, nereikia papildomo rūgštinio 
katalizatoriaus ar dehidratuojančio agento, produktai gaunami geromis ir puikiomis 
















1) HMPA, 1 h, kamb. t




Čia a R  C6H5, b R  4-NO2-C6H4, c R  4-CH3O-C6H4, d R  4-piridil; 
a R1 C6H5, b R1  4-NO2-C6H4, c R1  4-CH3O-C6H4, e R1 2-furil, f R1  CH2-C6H5, 





Produktas R R1 Produktas R R1 
80j C6H5 C6H5 80r 4-NO2-C6H4 2-tienil 
80k C6H5 2-furil 80s 4-CH3O-C6H4 4-NO2-C6H4 
80l 4-NO2-C6H4 CH2C6H5 80t 4-CH3O-C6H4 C6H5 
80m 4-NO2-C6H4 CH3 80u 4-CH3O-C6H4 2-tienil 
80n 4-NO2-C6H4 C6H5 80v 4-piridil C6H5 
80o 4-NO2-C6H4 2-propil 80z 4-piridil 4-CH3O-C6H4 
80p 4-NO2-C6H4 2-furil    
 
Mikrobangos taip pat panaudotos asimetrinių 2-aril-5-(3-metilazulen-1-il)-
[1,3,4]oksadiazolų 81 sintezėje (Xu ir kt., 2009) (2.4 pav.) iš rūgščių hidrazidų ir 
karboksirūgščių esterių. 
Hidrazinkarboniliniai junginiai dėl rūgščių halogenidų poveikio sudaro N,N‘-
diacilhidrazinus, kurie ciklodehidratuojančiais agentais POCl3 (Paraschivescu ir kt., 
2009) arba 1-etil-3-(3-dimetilaminopropil)karbodiimidu (EDC) (Nagendra ir kt., 
23 


























čia a R = C6H5, b R = CH2-
C6H5, c R = 4-CH3-C6H4,  
d R = 3-Cl-C6H4,  
e R = 2,4-Cl2-C6H3,  
f R = 2-Cl-4-NO2-C6H3,  




















čia a R = aminorūgščių 
radikalai; Pg1 Boc arba  
Z grupė;  
















2.5 pav. Asimetriniai 1,3,4-oksadiazolo dariniai 82 ir 
ortogonaliai apsaugoti 1,3,4-oksadiazolo fragmentu susieti 
dipeptidai 83 
 
Dar vienas būdas 1,3,4-oksadiazolams gauti yra rūgščių hidrazidų 
kondensacija su pakeistaisiais aromatiniais aldehidais. Šių reakcijų metu naudojami 
įvairūs oksiduojantys agentai: cerio amonio nitratas (CAN) (Dabiri ir kt., 2006), 
efektyvus oksidatorius trichlorizocianuro rūgštis (TCCA) (Pore, Mahadik ir Desai, 
2008). Jos vykdomos švelniomis sąlygomis (kambario temperatūroje) tik 
1520 min. (Bhardwaj ir kt., 2009). 
Įvertinus mikrobangų energijos panaudojimo privalumus – gerokai trumpesnė 
reakcijos trukmė, didelės produktų išeigos, gaunami daug švaresni junginiai – 
sukurta nesimetrinių 2,5-dipakeistųjų 1,2,4-oksadiazolų 85 sintezės metodika, 
naudojant 1,4-bis(trifenilfosfonio)-2-butenperoksodisulfatą (BTPPDS) – pigų ir 
aplinkai nekenksmingą oksiduojantį reagentą, ir reakciją vykdant betirpiklėje 













MW, SiO2, 25 min
74
+
84a-n 85a-n  
 
Čia a R  C6H5, b R  4-Cl-C6H4, c R  4-CH3-C6H4, d R  4-CH3O-C6H4,  
e R  4-NO2-C6H4, f R  3-NO2-C6H4, g R  4-I-C6H4, h R  2,4-Cl2-C6H3,  
i R  3-Cl-C6H4, j R  4-Br-C6H4, k R  2-furil, 




Vienas naujesnių ir ekonomiškesnių 2,5-dipakeistųjų 1,3,4-oksadiazolų 
gavimo būdų veikiant mikrobangoms pateiktas Khan ir bendraautorių straipsnyje 
(2004). Atsižvelgiant į didelį pirminių ir antrinių aminų, hidroksialdehidų ir 
pakeistųjų vinil- arba arilborono rūgščių trikomponentinių reakcijų, 
stereoselektyviojoje sintezėje žinomų kaip Petasis trikomponentinė jungimosi 
24 
reakcija (Petasis 3-CCR), potencialą, atlikta hidrazidų 86 Petasis 3-CC reakcija (Le 
Quement ir kt., 2012). Jos tikslas – panaudojus -hidroksialdehidus 87 ir vinil- arba 
arilborono rūgštis 88 suformuoti hidrazido alkoholius 89 ir trifosgenu (BTC) juos 






























86 87 88 89
90
 




Oksadiazolonai čia gauti 7592  išeiga. Šios reakcijos pranašumas – 
paprastos ir švelnios reakcijos sąlygos, platus substratų pasirinkimas, lengvai 
gaunami reagentai ir tiksliniai struktūriškai įvairūs reakcijos produktai. 
1-(2-Aril-5-fenetil-1,3,4-oksadiazol-3(2H)-il)etanonai 91ae (2.6 pav.) 










Čia a R1  H, R2  N(CH3)2; 
b R1  H, R2  Cl; c R1  OH, R2  OH; 
d R1  H, R2  H; e R1  H, R2  OH 
 
2.6 pav. 1-(2-Aril-5-fenetil-1,3,4-oksadiazol-3(2H)-il)etanonai 91ae 
 
Atitinkamo arilhidrazido 92aj ir di(benzotriazolil)metanimino 93 sausame 
tetrahidrofurane sąveikos metu susintetinti 5-aril-1,3,4-oksadiazol-5-aminai 94aj 



















92a-j 93 94a-j  
 
Čia a R  C6H5, b R  4-t-C4H9-C6H4, c R  4-NH2-C6H4, d R  2-NH2-C6H4,  
e R  4-HO-C6H4, f R  4-NO2-C6H4, g R  3-NO2-C6H4, h R  4-Cl-C6H3,  
i R  2-Cl-C6H4, j R  4-piridil 
28 schema 
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1,3,4-Oksadiazolai gana lengvai gaunami iš 
semikarbazidų 96 arba diacilintų hidrazidų 98, 
susidarančių acilhidrazidams 95 reaguojant su 
izocianatais arba acilinančiais agentais. Hidrazidus 
96 ir 98 paveikus bistrifenilfosfonio ditriflatu (2.7 
pav.) kambario temperatūroje, vyksta vienos stadijos 














2.7 pav. Ciklodehidratuojantis 
agentas bistrifenilfosfonio 
ditriflatas 































R2NCO (1 ekv.), 
C2H5OH, kamb. t.
R2COCl (1,1 ekv.), 
TEA (1,5 ekv.), 
DCM, kamb. t.
Ph3PO (3 ekv.), 
Tf2O (1,5 ekv.), 





Ph3PO (3 ekv.), 
Tf2O (1,5 ekv.), 




98a-d 99a-d  
 
Čia a R = R1 = C6H5, b R = C6H5, R1 = C2H5, c R = 3-C5H5N, R1 = C2H5,  




Ieškant efektyvių ciklodehidratacijos agentų, ištirta gausybė reakcijų, kuriose 
panaudoti halogenų junginiai (Amir ir Shikha, 2004; Küçükgüzel ir kt., 2007; 
Pouliot ir kt., 2012; Shelke ir kt. 2010; Yang ir Shi, 2005): Robinson-Gabriel 
reakcija su PPh3/CX4 (X  Cl, Br, I), dietilaminofluorsulfinio tetrafluorboratas 
([Et2NSF2]BF4), XtalFluor-E, KI/I2. Pavyzdžiui, N-pakeistųjų hidrazidų 100ai 
ciklizacijai į 1,3,4-oksadiazolus 101ai panaudotas naujas ciklodehidratacijos 
agentas XtalFluor-E ([Et2NSF2]BF4) (Pouliot ir kt., 2012) ir nustatyta, kad sintezės 
metu naudojant acto rūgštį produktai gaunami didesne išeiga (7092 ) nei be jos 













CH3COOH (0 arba 1,5 ekv.)
DCE (0,1 M)
100a-i 101a-i  
 
Čia a R  cikloheksil, b R  C(CH3)3, c R  CH3, d R  CH2CH3, e R  C6H5, f R  4-Cl-





Li su bendraautoriais (2008) nustatė, kad silicio dioksidu sutvirtintas 
dichlorfosfatas yra veiksmingas ciklodehidratuojantis reagentas 2,5-dipakeistųjų 
1,3,4-oksadiazolų 103 sintezėje iš 1,2-diacilhidrazinų 102. Reakcijos trukmė dėl 
mikrobangų poveikio nenaudojant tirpiklio – 2 min. Šis metodas yra paprastas, tinka 
alkil-, aril- ir heterociklilpakeistiesiems simetriniams bei nesimetriniams 1,3,4-
oksadiazolams sintetinti, yra saugus korozijos ir išlakų požiūriu, produktai gaunami 















102 103  
 




Dolman ir kt. (2006) nustatė, kad tozilchloridas yra itin veiksmingas 
tiosemikarbazidų ciklizacijos į 1,3,4-oksadiazolus agentas. Paveikus 
tiosemikarbazidą 105 tozilchloridu ir piridinu tetrahidrofurane, virimo 





























2.2. Azinų sintezė iš hidrazinkarbonilinių junginių 
 
2.2.1. 1,2,4-Triazino darinių sintezė 
 
Nors tik keletas šių heterociklinių junginių aptinkama gamtoje, tačiau tarp 
gausybės sintezės būdu gautų pakeistųjų 1,2,4-triazinų rasta labai daug biologiškai 
aktyvių darinių, tinkančių agrochemijos, medicinos ir pramonės sritims. Šie dariniai 
pasižymi priešgrybeliniu (Sangshetti ir kt., 2010), antimikrobiniu (Abdel-Monem, 
2008), saugančiu nuo ŽIV (Zhan ir kt., 2012), neuromediatorių (Irannejad ir kt., 
2010) veikimu ir daugeliu kitų savybių (Ban ir kt., 2010; Fargnoli ir Lombardo, 
2008; Wrobleski ir kt., 2008; Zeller ir kt., 2013), naudojami dažų (Karcı ir kt., 2013) 
pramonėje. 
27 
Atlikus 1,2,4-triazinų sintezės literatūros apžvalgą galima teigti, kad 
dažniausiai naudojami reagentai šių junginių sintezei yra rūgščių hidrazidai ir 
alifatiniai, aromatiniai bei aromatiniai-alifatiniai 1,2-dikarboniliniai dariniai 
(Khoshneviszadeh ir kt., 2013; Patel ir kt., 2011; Rostamizadeh ir kt., 2002; Rauf, 
Sharma ir Gangal, 2007). Reakcijas vykdant įprastu būdu reakcijos mišinys 
virinamas 624 val., o panaudojus mikrobangas, reakcijos trukmė gerokai sumažėja 
(Irannejad ir kt., 2014; Saad, Youssef ir Mosselhi, 2011; Zhao ir kt., 2003). 
Pavyzdžiui, imidazol-2-karbohidrazido 107 ir 1,2-difenil-1,2-etandiono 108 
tarpusavio sąveikos ledinėje acto rūgštyje bei mišinyje esant dideliam amonio 
acetato pertekliui, dėl mikrobangų poveikio, per 5 min. gautas 3-(1H-imidazol-2-il)-
























Efektyvų 3,5,6-tripakeistųjų 1,2,4-triazinų sintezės Brønsted rūgštiniame 
joniniame skystyje (the Brønsted acidic IL [Hbim]BF4; IL – ionic liquid) metodą 
parengė T. M. Potewar su bendraautoriais (Potewar ir kt., 2007). Joniniai skysčiai, 
kurių pagrindą sudaro 1-n-butilimidazolio druskos [Hbim]X su kintamu BF4-, Br-, 
Cl-, ir ClO4- anijonų baziškumu, panaudoti tipinėms trikomponentėms hidrazido, 
benzilo ir amonio acetato reakcijoms. Reakcijos vykdytos įvairiuose joniniuose 
skysčiuose, optimizuotoje 100 C temperatūroje 1060 min. Geriausi rezultatai gauti 





























Patobulinta naujos 1,2,4-triazinų, savo struktūroje turinčių 1,2,3-triazolo ir 
piperidino žiedus, serijos sintezės iš karbohidrazido, benzilo, amonio acetato 
metodika, panaudojus ZrOCl28H2O katalizatorių, aprašyta publikacijoje (Sangshetti 
ir Shinde, 2010). Junginiai gauti 8794  išeiga.  
Atlikus tarpinę 1-amino-1H-pirol-2-karboksamido 113 EDC (l-etil-3-(3-
dimetilaminopropil)karbodiimido hidrochloridas) kondensaciją su (S)- arba (R)-N-
Boc prolinu buvo gautas junginys 114, kuris į triazino darinį 115 ciklizuotas 
karštame vandeniniame kalio hidroksido tirpale. Įvykdžius vienos stadijos reakciją, 
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Boc apsauginė grupė buvo pakeista į Cbz (karboksibenzil) apsauginę grupę ir tuo 





























J. Salimon ir N. Salih (2010) pateikė 2-(4-(antracen-9(10H)-ilidenamino)-4-
(1,6-dihidro-1,2,4-triazin-5(2H)-on)piridino gavimo metodiką. Tai – daugiapakopė 
sintezė, kurios pradinės medžiagos yra tricikliniai ketonai ir antronas. Reaguojant 
antronui 117 su 2-amino-4-metilpiridinu 118 ledinėje acto rūgštyje susidaro N-
antracen-9(10H)-iliden-4-metilpiridin-2-aminas 119, o pastarąjį oksiduojant KMnO4 
gaunama 2-(antracen-9(10H)-ilidenamino)-4-piridinkarboksirūgštis 120. Įvykdžius 
šios rūgšties esterinimą (junginys 121) etanoliu, paskui gautojo esterio hidrazinolizę, 
iš karboksirūgšties hidrazido 122 chloracetamido, absoliučiame etanolyje 















































on)piridino (Salimon, Salih, 2010) sintezei, 
tačiau reakciją vykdant dimetilformamide, 
gautas triazinonas 124 (2.8 pav.) (Farghlay, El-
Kashef, 2006). 
Dar vienas pakeistųjų 1,2,4-triazinų 
sintezės būdas išnagrinėtas publikacijoje 
(Mullick ir kt., 2009). Pakeistieji 1,2,4-triazinų 
dariniai – 5,6-difenil-1,2,4-triazin-3(2H)-tionas 















(126) – gauti iš ekvimolinių kiekių benzilo ir tiosemikarbazido arba semikarbazido, 
















Dar viena tiosemikarbazido panaudojimo 1,2,4-triazinų sintezėje metodika 
pateikta literatūros šaltinyje (Gupta ir kt., 2010). Virinant 1-metil-1H-indol-2,3-
dioną ir tiosemikarbazidą vandenyje, mišinyje esant kalio karbonato, iš reakcijos 
mišinio, parūgštinus jį acto rūgštimi, išskirtas 5-metil-5H-[1,2,4]triazino[5,6-
b]indol-3-tiolis 127 (2.9 pav.). 
Triazinų sintezei taip pat naudojami ir 
hidrazono fragmento turintys junginiai (Mohareb, 
Ibrahim ir Moustafa, 2010). Šios publikacijos 
autoriai pateikė hidrazidų-hidrazonų transformacijos 
į heterociklinius darinius metodiką: cianoacetil-
hidrazino 128 ir -haloketonų 129 tarpusavio 















Vieną iš jų (130a) paveikus hidrazino hidratu arba fenilhidrazinu, susintetinti 
1,2,4-triazinai 132. Jie susiformuoja iš neišskiriamų tarpinių produktų 131, atskylant 
















































Apibendrinant literatūros apžvalgą galima teigti, kad azolų ir azinų klasių 
junginių chemija yra įdomi ne tik dėl cheminių šių junginių savybių, bet ir dėl 
plataus taikymo medicinoje, veterinarijoje, žemės ūkyje, taip pat įvairiose pramonės 















3. TYRIMŲ REZULTATAI IR JŲ APTARIMAS 
 
3.1. Fluoro turinčių anilinų reakcijos su nesočiosiomis rūgštimis 
 
N-Aril--alaninai gali būti gaunami įvairiais metodais. Įprastas ir patogus 
būdas -aminorūgštims sintetinti yra pirminių aminų nukleofilinio prijungimo prie 
,-nesočiųjų rūgščių ar jų darinių (esterių, nitrilų) dvigubojo ryšio reakcijos 
(Vaickelionienė, Mickevičius ir Mikulskienė, 2005; Goretzki ir kt., 2004). Ypač 
lengvai su akrilo rūgštimi reaguoja aromatiniai aminai, aktyvuoti 
elektrondonorinėmis grupėmis. Rūgštiniai ar baziniai katalizatoriai naudojami tada, 
kai vykdomos aminų reakcijos su nesočiųjų rūgščių dariniais; reakcijos su pačiomis 
rūgštimis vyksta gerokai lengviau, nes šios rūgštys savaime yra katalizatoriai. 
N-Aril-β-alaninai 2 ac šiame darbe (1 schema) susintetinti atitinkamus 
anilinus alkilinant akrilo rūgštimi 20  acto rūgštyje, esant stechiometriniam 






























, 1 : 1
, 1 : 2
1a-c
2a, 79 %
2b, 44 % 
2c, 48  %
3a, 44 %
3b, 83 %
3c, 51 % 
4a, 72 %
4b, 82 % 
4c, 74  %  
 




Gautųjų junginių struktūrą patvirtina 1H BMR, 13C BMR, masių bei IR 
spektroskopijos ir elementinės analizės duomenys. Pavyzdžiui, junginio 2a1H BMR 
spektre ties 2,65 ir 3,42 m. d. stebimi CH2CO ir CH2NH grupių protonų tripletai (J = 
7,2 Hz), 6,457,04 m. d. intervale – aromatinio žiedo protonų signalai, o ties 
6,02 m. d. – pakeistosios aminogrupės protono singletas. Šio junginio IR spektre 
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intensyvi sugerties juosta ties 1713 cm-1 ir plati – ties 3246 cm-1 priklauso C=O ir 
OH funkcinėms grupėms. 
Aromatinių aminų 1 reakcijoje su akrilo rūgštimi panaudojus dvigubą šios 
rūgšties perteklių, susintetintos 3-[(pakeistosios fenil)(2-karboksietil)amino]propano 
rūgštys 3ac. Geriausios junginių 3a, c išeigos gautos atitinkamo anilino ir akrilo 
rūgšties mišinius virinant 25  acto rūgštyje, o 3b atveju – reakciją vykdant 
vandenyje, kambario temperatūroje. 
Lyginant su monokarboksirūgščių 2ac spektrais, dikarboksirūgščių 3ac13C 
BMR spektruose karbonilinių grupių anglies atomų rezonansinės smailės, esančios 
173,37174,06 m. d. intervale, yra gerokai intensyvesnės. 
Aromatinių aminų 1 reakcijų su itakono rūgštimi tyrimų metu (Vaickelionienė 
ir Mickevičius, 2006), iš reakcijos mišinio neišskiriant N-pakeistųjų ,-
aminorūgščių, gauti šių rūgščių intramolekulinės ciklizacijos produktai – 5-
oksopirolidin-3-karboksirūgštys 4ac. Dėl jų struktūroje esančio chiralinio centro 
minėtos rūgštys egzistuoja raceminių mišinių pavidalu. Darbe šių mišinių 
nenagrinėjome. Analizuojant junginių 41H BMR spektrus, 2,632,85, 3,223,38 ir 
3,914,13 m. d. intervaluose, matyti susiformavusio penkianario heterociklo 
CH2CO, CH ir NCH2 grupių protonų multipletai, o ties 12,81 (a), 12,83 (b) ir 12,23 
(c) m. d. – COOH protonų singletai. Tiriamųjų junginių sudėtyje, benzeno žiedo 3-
ioje ir 4-oje padėtyse, yra fluor- arba trifluormetilpakaitas (a – 4-F , b – 3-F, c –3-
CF3). Dėl specifinių magnetinių fluoro atomo savybių sukinio-sukinio sąveika (net 
per keturis ryšius) itin akivaizdžiai matoma 13C BMR spektruose. Signalų, esančių 
aromatinių fragmentų vandenilio protonų būdingoje srityje, susiskaidymas 
komplikuoja 1H BMR spektrų analizę, nes multipletai sutampa ir spektrai tampa 
nepakankamai informatyvūs. 13C BMR spektruose anglies atomų rezonansinės 
spektrinės linijos yra išsiskaidžiusios. Pavyzdžiui, junginio 4a13C BMR spektre 
benzeno žiedo C-F anglies atomo signalas matomas dubletu, kurio centras yra ties 
158,48 m. d., o 1JC-F  241,2 Hz, 4b – ties 162,53 m. d. ir 
1JC-F = 241,6 Hz, o 4c – C-
F3 fragmento C atomo rezonansinė smailėties 126,83 m. d. ir 
1JC-F = 272,4 Hz. Šiame 
darbe susintetinto junginio 4a sintezės metodika skiriasi nuo aprašytojo literatūroje 
(Watanabe ir kt., 1994). Publikacijos autorių tyrimų metu 5-oksopirolidin-3-
karboksirūgštis gauta atitinkamą aniliną kaitinant su itakono rūgštimi.  
 
3.2. -Aminorūgščių ciklizacija 
 
3.2.1. Dihidropirimidin-2,4(1H,3H)-dionų ir jų 2-tioanalogų sintezė 
 
Žinoma, kad N-aril-β-aminorūgštys arba jų esteriai, rūgštinėje terpėje 
reaguodami su karbamidu arba šarminių metalų tiocianatais, sudaro 1-pakeistuosius 


































6b, 68 % 
6c, 95 %
5a, 77 % 
5b, 79 %
5c, 72 %




10 % NaOH HCl 10 % NaOH HCl
 
 




Šiame darbe aminorūgščių 2 kondensacija su karbamidu arba kalio rodanidu 
vykdyta verdančioje acto rūgštyje 24 val. Reakcijos metu susidarantys tarpiniai 
produktai – karbamoilaminopropano rūgštys 6ac arba karbamotioilaminopropano 
rūgštys 8a, c – į patvaresnius darinius ciklizuotos druskos rūgštimi (terpės pH 12). 
Cikliniai produktai išskirti reakcijos mišinius skiedžiant vandeniu. Susidarę 
kristaliniai produktai dihidropirimidin-2,4(1H, 3H)-dionai 5ac arba 2-
tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-onai 7a, c gryninti tirpinant 10  NaOH tirpale, 
filtruojant, filtratą parūgštinant druskos rūgštimi iki pH 1 ir virinant reakcijos 
mišinius 30 min. 1-(3-Fluorfenil)-2-tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-ono (7b) 
sintezė nebuvo sėkminga – gautas dervinis daugiakomponentis darinys, kurio 
negalėjome išskirstyti net kolonėlinės chromatografijos būdu. 
Gautieji dihidropirimidin-2,4(1H, 3H)-dionai 5ac ir 2-
tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-onai 7a, c lengvai deciklizuoti šarminėje terpėje iki 
atitinkamų karbamoilamino- arba karbamotioilaminopropano rūgščių druskų, kurios, 
šiuos tirpalus parūgštinus acto rūgštimi iki pH 67, transformuotos į rūgštis 6ac 
arba 8a, c. Ciklinės struktūros produktų 5ac ir 7a, c1H BMR spektruose, 
užrašytuose DMSO-d6 tirpiklyje, matyti NH grupės protonų singletai (5a-c – 
10,3410,52 m. d. intervale, 7a – ties 11,24, 7c – ties 11,40 m. d.), o atitinkamų 
deciklizuotų produktų spektruose  NH2 grupės protonų smailės (6a-c – 



























Tyrimų metu nustatėme, kad 3-[(pakeistąsias fenil)(2-
karboksietil)amino]propano rūgštis taip pat galima panaudoti dihidropirimidin-
2,4(1H,3H)-dionų ir jų 2-tioanalogų sintezei. 3-[(4-Fluorfenil)(2-
karboksietil)amino]propano rūgšties (3a) ir karbamido bei kalio tiocianato reakcijos 
(2A schema) vykdytos analogiškomis sąlygomis kaip ir iš β-aminorūgščių. Tikėtina, 
kad reakcijos metu dikarboksirūgštys yra dealkilinamos į monokarboksirūgštis, 
kurios transformuojamos į karbamo(tio)ilaminopropano rūgštis, o šios dėl druskos 
rūgšties poveikio ciklizuojasi į darinius 5a ir 7a (Anusevičius, Vaickelionienė ir 
Mickevičius, 2012). Minėto metodo privalumas – galimybė dihidropirimidin-
2,4(1H,3H)-dionus arba 2-tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-onus sintetinti ne tik iš -
aminorūgščių, bet ir iš jų mišinių su dikarboksirūgštimis, kurie gana dažnai gaunami 
aromatinius aminus veikiant akrilo rūgštimi. 
 
3.2.2. 3-[(4-Fluorfenil)(4,5-dihidro-4-oksotiazol-2-il)amino]propano rūgšties ir 
jos darinių sintezė 
 
Ankstesniuose darbuose karbamotioilaminopropano rūgštys naudotos 
praktiškai tik 1-pakeistųjų 2-tioksotetrahidro-4(1H)-pirimidinonų sintezei 
(Vaickelionienė ir kt., 2005). 
Šios darbo dalies tikslas – iš karbamotioilaminopropano rūgšties susintetinti 
junginius, savo struktūroje turinčius -aminorūgšties ir tiazolo fragmentų, ir ištirti jų 
chemines bei biologines savybes. 
Siekiant susintetinti antimikrobinėmis savybėmis pasižyminčius junginius, 
pasinaudojus 3-[(4-fluorfenil)karbamotioilamino]propano rūgšties (8a) 
binukleofilinėmis savybėmis, įvairių cheminių transformacijų metu susintetinti 
nekondensuotieji ir kondensuotieji funkcionalizuoti tiazolo dariniai, išlaikant 
molekulėje laisvą karboksietilgrupę.  
Junginys 9a gautas (3 schema) karbamotioilaminopropano rūgštį 8a veikiant 
nedideliu pertekliumi monochloracto rūgšties. Reakcija vykdyta vandenyje, esant 
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natrio karbonato, mišinio virimo temperatūroje 4 val. Susintetinta 3-[(4-
fluorfenil)(4,5-dihidro-4-okso-1,3-tiazol-2-il)amino]propano rūgštis (9a) išskirta 
mišinį parūgštinus acto rūgštimi iki pH 6. Gautas junginys grynintas tirpinant 5 % 
natrio karbonato tirpale, tirpalą filtruojant, filtratą parūgštinant acto rūgštimi iki 


























































    glicinas, 
    Na2CO3, 




1) Br2, CH3COONa, 
acto r.;
2) vanduo
10a, 51 % 
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Čia 11 Ar = C6H5; 12 Ar = 4-Cl-C6H4; 13 Ar = 4-CH3O-C6H4; 14 Ar = 4-(CH3)2N-C6H4; 
15 Ar = 4-HO-C6H4; 16 Ar = 4-F-C6H4; 17 Ar = 4-Br-C6H4; 18 Ar = 3,4-(CH3O)2-C6H3; 
19 Ar = 4-NO2-C6H4; 20 Ar = HC=CH-C6H5 
O S




Susintetinto junginio struktūrą patvirtina elementinės analizės, 1H BMR, 13C 
BMR bei IR spektrų duomenys. Junginio 9a 1H BMR spektre ties 2,58 ir 4,15 m. d. 
matomi CH2CO ir NCH2 grupių protonų tripletai (J = 7,3 Hz), ties 3,93 m. d. – 
SCH2 grupės protonų singletas. Aromatinio žiedo protonų signalai stebimi 7,38–
7,59 m. d. intervale, o spektro silpnojo magnetinio lauko dalyje, ties 12,42 m. d., 
matomas OH grupės protono singletas. 13C BMR spektre aromatinio žiedo anglies 
atomų signalai išsidėstę 116,55–163,66 m. d. srityje. Smailės ties 171,91, 183,33 ir 
186,91 m. d. priskirtos COOH, C=O ir S−C=N grupių anglies atomams. IR spektre 
matyti OH (ties 3419 cm-1), dviejų C=O (ties 1720 ir 1662cm-1) ir CN (ties 1521 
cm-1) funkcinių grupių sugerties juostos. 
Toliau buvo atliktas junginio 9a cheminis modifikavimas. Į 3-[(4-
fluorfenil)(4,5-dihidro-4-okso-1,3-tiazol-2-il)amino]propano rūgšties (9a), natrio 
acetato ir acto rūgšties mišinį įlašinus bromo ir reakciją vykdant kambario 
temperatūroje 1,5 val., gauta 3-[(5,5-dibrom-4,5-dihidro-4-okso-1,3-tiazol-2-il)(4-
fluorfenil)amino]propano rūgštis (10a), kurios 1H BMR spektre, palyginti su 
junginio 9a spektru, nėra tiazolono žiedo CH2 grupės protonų signalo, o 13C BMR 
spektre stebimas SCCO fragmento atitinkamo anglies atomo signalo poslinkis 
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silpnesniojo magnetinio lauko kryptimi ir jo rezonansinė smailė matoma ties 
51,93 m. d.  
Ištirta junginio 9a kondensacija su aromatiniais ir heterocikliniais aldehidais. 
Tiazolono 9a, karbaldehido, glicino, natrio karbonato ir vandens mišinį šildant 80 C 
temperatūroje 8 val. ir atvėsinus parūgštinant acto rūgštimi iki pH 6, 58−94 % 
išeigomis susintetintos3-{[5-(pakeistosios benziliden)-4,5-dihidro-4-okso1,3-tiazol-
2-il](4-fluorfenil)amino}propano rūgštys 11−22a, kurios, žinant analogiškos 
struktūros junginių biologines savybes (Arshad ir kt., 2011; Chowdhry ir kt., 2000; 
Maddila ir kt., 2012; Siddiqui ir Ahsan, 2010), panaudotos biologiniams tyrimams.  
Susintetintų junginių 11−19a1H BMR spektruose 7,53−7,74 m. d. intervale 
matomi ryškūs C=CH−Ph fragmento protonų singletai ir integralinis aromatinių 
žiedų protonų intensyvumas patvirtina gautųjų junginių struktūrą. Literatūroje 
(Chowdhry ir kt., 2000) nurodoma, kad naudojant bifunkcinį katalizatorių – gliciną, 
šių reakcijų metu susidaro tik Z izomerai. Tiazolono dariniuose 21a ir 22a, savo 
struktūroje turinčiuose penkianarį furano arba tiofeno heterociklą, C=CH−Het 
fragmento protonų intensyvūs singletai matomi ties 7,45 (21a) ir 7,87 (22a) m. d. 
Furano heterociklotrijų CH grupių protonų signalai matomi singletais (6,65, 6,96, 
7,89 m. d.), tiofeno – dubletais ties 7,19 (J = 4,3 Hz), 7,53 (J = 3,2 Hz) ir 7,79 (J = 
4,9 Hz) m. d. Gautųjų junginių 11−22a 13C BMR spektrus palyginus su pradinio 
junginio 9a spektrais, 6,838,25 m. d. intervale stebimos papildomos rezonansinės 
smailės, atitinkančios prisijungusio aromatinio arba penkianario heterociklinio žiedo 
ir S−C=CH fragmento C atomų signalus.  
Atlikta tiazolono 9a reakcija su dialdehidu – tereftalio aldehidu. Reakcija 
vykdyta analogiškomis junginių 1122 sintezės sąlygomis. Išsami gautojo junginio 
23a 1H ir 13C BMR (3.1 pav.) spektrų analizė bei intensyvus molekulinio jono 
[M+H]+ signalas ties m/z 663,75 masių spektre patvirtino jo struktūrą. 
 
 
3.1 pav. Junginio 23a13C BMR spektras, užrašytas DMSO-d6 tirpiklyje 
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Atlikta karbamotioilaminopropano rūgšties 8a kondensacija su maleino 
rūgšties anhidridu. Reakcija vykdyta acto rūgštyje, produktas 67  išeiga išskirtas 
reakcijos mišinį skiedžiant eteriu. CH2COOH fragmento susiformavimą 5-ojoje 
tiazolono ciklo padėtyje įrodo 1H ir 13C BMR spektrų duomenys: palyginus 
tiazolono 9a 1H BMR spektrą ir gautojo junginio 24a analogišką spektrą, 
pastarajame ties 3,04 (J = 17,6 Hz, J = 3,6 Hz ) ir 4,35 (J = 11,0 Hz, J = 3,5 Hz) m. 
d. matomi minėto fragmento CH2 grupės protonų du dvigubi dubletai, o ties 6,02 m. 
d. – SCH grupės protono singletas. Analizuojant susintetinto junginio 24a 13C 
BMR spektrą, stipresniame magnetiniame lauke, ties 37,36 ir 52,25 m. d., matyti 
naujos, atitinkamai CH2COOH ir SCH fragmentų, anglies atomų rezonansinės 
linijos, silpnesniame – dviejų karboksilinių grupių anglies atomų smailės (ties 
171,96 ir 172,39 m. d.). 
 
3.2.3. Funkcionalizuotųjų 2-aminotiazolo darinių sintezė 
 
Šiame darbe 3-[(4-fluorfenil)karbamotioilamino]propano rūgštis (8a) 
panaudota 2-aminotiazolo darinių sintezėje pagal Hantzsch metodą, kurio esmė yra 
tioureidų ar tioamidų kondensacija su -halogenkarboniliniais junginiais. 3-[(4-
Fluorfenil)(tiazol-2-il)amino]propano rūgštis (25a) susintetinta junginį 8a veikiant 
50 % chloracetaldehido vandeniniu tirpalu vandenyje, virimo temperatūroje, 4 val. 
(4 schema). Junginys 25a išskirtas 72 % išeiga, į reakcijos mišinį įdėjus natrio 
acetato. Junginio 25a 1H ir 13C BMR spektruose dubletai ties 6,72 (SCH) ir 7,18 
(CHN) m. d., kurių J  3,6 Hz, (1H) ir rezonansinės smailės ties 108,23 bei 
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Karbamotioilaminopropano rūgštį 8a virinant su chloracetonu acetone 4 val., 
gauta 3-[(4-fluorfenil)(4-metil-1,3-tiazol-2-il)amino]propano rūgštis (26a), kurios1H 
BMR spektre matomi CH3 (2,15 m. d.) ir S-CH (6,27 m. d.) grupių protonų signalai, 
o13C BMR spektre, be jau minėtų fragmentų anglies atomų smailių, matyti dar ir 
tiazolo žiedo C−CH3 (148,38 m. d.) bei C=N (168,92 m. d.) fragmentų spektrinės 
linijos. 
Karbamotioilaminopropano rūgšties 8a reakcijos su 2-bromacetofenonu, 2-
brom-2-acetonaftonu ar 3-bromacetilkumarinu vykdytos analogiškomis sąlygomis, 
ir gauti šie junginiai: 3-[(4-fluorfenil)(4-fenil-1,3-tiazol-2-il)amino]propano rūgštis 
(27a), 3-{(4-fluorfenil)[4-(2-naftil)-1,3-tiazol-2-il]amino}propano rūgštis (28a) ir 3-
{(4-fluorfenil)[4-(2-okso-2H-chromen-3-il)-1,3-tiazol-2-il]amino}propano rūgštis 
(29a). Šių junginių 1H BMR spektruose singletai ties 7,15, 7,27 ir 7,55 m. d. yra 
tiazolo žiedo S−CH grupių protono signalai. 13C BMR spektruose šio fragmento 
anglies atomo spektrinės smailės matomos ties 102,81 (27a), 103,19 (28a) ir 109,53 
(29a) m. d.  
Toliau šioje darbo dalyje atlikta keletas 3-[(4-fluorfenil)(4-fenil-1,3-tiazol-2-
il)amino]propano rūgšties (27a) cheminių transformacijų. Bandymas šį junginį acto 
rūgšties anhidridu ciklizuoti į 6-fluor-1-(4-feniltiazol-2-il)-2,3-dihidrochinolin-
4(1H)-oną buvo nesėkmingas – atskilus karboksialkiliniam fragmentui, gautas 
acilintas darinys N-(4-fluorfenil)-N-(4-feniltiazol-2-il)acetamidas (30a), kurio 1H 
BMR spektre, palyginti su pradinio junginio 27a spektru, stipresnio magnetinio 
lauko srityje nėra alifatinės grandinės būdingų tripletų, o silpnajame magnetiniame 
lauke – OH grupės protono singleto, tačiau singletas ties 2,01 m. d.(CH3) ir 
rezonansinė smailės ties 23,76 (CH3) bei 169,78 (CH3CO) m. d. 13C BMR spektre 
įrodo acetamidinio fragmento susidarymą. Tiazolo 27a ciklizacija polifosforo 
rūgštimi vyko sklandžiai. Iš reakcijos mišinio, praskiedus jį amoniaku, buvo 
išskirtas chinolonas 31a. Atlikus tiazolo darinio 27a ir benzen-1,2-diamino 
kondensaciją 4M druskos rūgšties tirpale, gautas N-[2-(1H-benz[d]imidazol-2-
il)etil]-N-(4-feniltiazol-2-il)(4-fluorfenil)aminas (32a).  
 
3.2.4. 3-[(5-Acetil-4-metiltiazol-2-il)(4-fluorfenil)amino]propano rūgšties sintezė 
ir jos cheminio modifikavimo produktai 
 
Tęsiant naujų antimikrobinėmis savybėmis pasižyminčių junginių sintezę, 
šiame darbe susintetinti nauji dariniai, savo struktūroje turintys tiazolo ir chalkono 
fragmentų. Pradinis junginys 33a susintetintas pagal junginių (26−29)a gavimo 
metodiką, vietoje -halogenkarbonilinių junginių panaudojus -
halogendikarbonilinį junginį – 3-chlor-2,4-pentandioną. Produkto susidarymą įrodo 
13C BMR spektre esančios rezonansinės smailės ties 18,55 (CH3), 29,60 (CH3CO), 
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Čia 34a Ar = C6H5; 35a Ar = 4-F-C6H4; 36a Ar = 4-Cl-C6H4; 37a Ar = 4-Br-C6H4;  




Chalkonai (34−38)a gauti kondensuojant 3-[(5-acetil-4-metiltiazol-2-il)(4-
fluorfenil)amino]propano rūgštį (33a) su įvairiais aromatiniais aldehidais pagal 
Claisen-Schmidt aldolinės kondensacijos metodą (Liaras ir kt., 2011). Šie junginiai 
lengvai identifikuoti remiantis IR, 1H ir 13C BMR spektrų bei elementinės analizės 
duomenimis: IR spektruose, 1630−1728 cm-1 intervale, matomos intensyvios C=O 
grupių, 34213428 cm-1 intervale – OH grupės sugerties juostos, 1H BMR spektre 
aromatinių žiedų protonų signalų srityje matomi išskaidyti naujojo CO−CH=CH−Ph 
fragmento dviejų CH grupių protonų singletai: CO−CH = fragmento – 7,19−7,40 m. 
d., =CH−Ph fragmento – 7,48−7,63 m. d. intervaluose. 13C BMR spektruose šių 
fragmentų rezonansinės smailės matyti 123,67−128,52 ir 140,26−141,81 m. d. 
intervaluose. Dėl chalkono enonfragmente esančio C=C dvigubojo ryšio galimi Z 
arba E izomerai. 1H BMR spektruose CH=CH fragmento protonų signalai matomi 
7,19−7,63 m. d. intervale, esant sukinio-sukinio konstatai J > 15, taigi galima teigti, 
kad susidaro E izomeras (Eliel ir Wilen, 1994). Junginį 33a veikiant hidrazino 
monohidratu buvo tikimasi gauti junginį, savo struktūroje turintį laisvą amino grupę, 
tačiau iš reakcijos mišinio išskirtas molekulinis dimeras – 3-[(5-{1-[(1-{2-[(4-
fluorfenil)(2-karboksietil)amino]-4-metiltiazol-5-il}etiliden)hidrazono]eil}-4-
metiltiazol-2-il)(4-fluorfenil)amino]propano rūgštis (39a). Pastarojo 1H NMR 
spektre ties 2,21 ir 2,42 m. d. matomi keturių metilgrupių protonų singletai, ties 2,58 
ir 4,07 m. d. stebimi alkilfragmento metileno grupių tripletai (J  7,2 Hz) ir ties 
12,21 m. d. – platus dviejų hidroksigrupių protonų singletas. Visų anglies atomų 
dvigubo intensyvumo rezonansinės smailės junginio 39a 13C BMR spektre ir 
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intensyvi molekulinio jono [M+H]+ smailė ties m/z 641,80 masių spektre patvirtina 
susiformavusią struktūrą.  
Siekiant išsiaiškinti chalkonų molekulių struktūrą atlikta 3-[(4-fluorfenil)[4-
metil-5-[3-(4-fluorfenil)prop-2-enoil]-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-il}amino]propano 
rūgšties (35a) rentgenostruktūrinė kristalografinė analizė (Organinės sintezės 
institutas, Ryga, Latvija, dr. Sergej Belyakov). 3.2 paveiksle (a) pateikta junginio 
35a ORTEP molekulės struktūra.  
3.3 paveiksle pavaizduota junginio 35a kristalo struktūros projekcija išilgai a 
kristalografinės ašies. Atliekant rentgenostruktūrinę analizę nustatyta, kad kristale 
chalkono 35a molekulės susijungusios tarpmolekuliniu OH···N tipo vandeniliniu 
ryšiu, tarp vienos molekulės karboksietilinio fragmento OH grupės vandenilio ir 
kitos molekulės tiazolo heterociklo azoto atomų. 
 
 
3.2 pav. ORTEP molekulės 35a struktūra 
 
Vandenilinių ryšių parametrai yra tokie: O···N = 2,787(5) Å, H···N = 1,89 Å, 
O−H···N = 162º. Šios minėtųjų ryšių vertės įrodo, kad chalkono 35a molekulės yra 
susijungusios į centrosimetrinius dimerus (3.2 pav., b). Karboksifragmento 
karbonilo grupės deguonies atomo ir vieno iš olefino grupės vandenilio atomo 
CH···O tarpmolekulinis vandenilinis ryšys šiame junginyje labai silpnas: C···O 
ryšio ilgis yra 3,337(6) Å (C−H···O kampas lygus 126º). 
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3.3 pav.Junginio 35a kristalo struktūros projekcija išilgai a kristalografinės ašies 
 
Tiazolo darinio 35a kristalografiniai duomenys yra tokie: kristalai yra 
monoklinės singonijos; a = 7,2935(2), b = 11,0615(3), c = 13,5361(4) Å, 
α = 66,671(1), β = 85,083(1) γ = 84,500(1)°; V = 996,79(5) Å3, Z = 2, 
Dcalc = 1,428 g∙cm–1; erdvinė grupė P-1. Galutinis R-faktorius yra 0,068.  
 
3.2.5. Kondensuotųjų tiazolų sintezė 
 
Chinoksalino fragmentai yra daugelio biologiškai aktyvių ir farmakologiškai 
svarbių junginių (Gomtsyan ir kt., 2005; Jaso ir kt., 2005; Sarges ir kt., 1990; Seitz, 
Suling ir Reynolds, 2002), tarp jų riboflavino (vit B2), įvairių receptorių agonistų ir 
antagonistų, itin veiksmingų antibakterinių ir antivirusinių preparatų (echinomicinas, 
lenomicinas, aktinomicinas) (Dell ir kt., 1975) sudėtinės dalys. Taip pat jie 
naudojami kaip dažikliai, efektyvios elektroliuminiscencinės medžiagos (Thomas ir 
kt., 2005), organiniai puslaidininkiai (Dailey ir kt., 2001).  
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Cikliniai diketonai – chinonai, įdomūs savo cheminėmis savybėmis ir 
praktiniu pritaikymu. Nemažai šių darinių aptinkama gamtoje. Tiek natūralūs, tiek 
sintetiniai chinonai yra biologiškai ir farmakologiškai aktyvios (El-Najjar ir kt., 
2011), taip pat ir dažančios medžiagos (dažai, pigmentai). 
Karbamotioilaminopropano rūgščiai 8a reaguojant su 2,3-dichlor-1,4-
naftochinonu gauta 3-[(4,9-diokso-4,9-dihidronafto[2,3-d]tiazol-2-il)(4-
fluorfenil)amino]propano rūgštis (40a) (6 schema). Reakcija vykdyta 
dimetilformamide, 80−90 C temperatūroje, 60 val., mišinyje esant dvigubam 
trietilamino pertekliui. Produktas iš reakcijos mišinio išskirtas skiedžiant vandeniu. 
Analogiškomis sąlygomis, tik naudojant 2,3-dichlorchinoksaliną, susintetinta 3-[(4-
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Naujų junginių struktūra indentifikuota spektroskopijos metodais ir atlikus 
elementinę analizę. Pavyzdžiui, junginio 40a 13C BMR spektras yra pakankamai 
informatyvus ir įrodantis 4,9-diokso-4,9-dihidronafto[2,3-d]tiazolfragmento 
susidarymą: smailės ties 170,04, 175,65 ir 179,92 m. d. yra C=N, N-C-C=O ir S-C-
C=O fragmentų anglies atomų spektrinės linijos. 
 
3.3. 1-Pakeistųjų 5-okso-3-pirolidinkarboksirūgščių ir jų esterių reakcijų su 
diaminais produktai 
 
2-Pirolidinono dariniams būdingos labai įvairios biologinės ir farmakologinės 
savybės. Gana daug jų naudojami kaip vaistai, pavyzdžiui, 2-okso-1-pirolidino 
acetamidas (piracetamas) apsaugo didžiųjų smegenų žievę nuo deguonies stygiaus, 
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naudojamas smegenų infarkto ir kitų neurologinių problemų, Alzheimerio arba 
senatvinės demensijos atveju (Winbal, 2005), 1-etil-4-(2-morfolin-4-iletil)-3,3-
difenil-pirolidin-2-onas – doksapramas gelbsti esant respiratoriniams negalavimams 
(Singh ir kt., 1993) ir kt. 2-Pirolidinono fragmentas, kaip esminis farmakoforas, 
pasižymi agregacijos-slopinimo savybėmis (Volkhard ir kt., 1995), o būdamas 
įvairiose sudėtingose cheminėse struktūrose veikia kaip preparatas nuo traukulių 
(Siddiqui ir kt., 2012), H3 receptorių, susijusių su centrine nervų sistema, 
moduliatorius (Zhongli, Ryan ir David, 2012) bei kt. 
Šioje darbo dalyje metilkarboksilatai 42ac susintetinti pagal įprastą metodiką 
(Mickevičius ir kt., 2009), atlikus junginių 4a-c esterifikaciją metanoliu. 
Literatūroje aprašytas junginys 42a gautas atitinkamą karboksirūgštį esterifikuojant 
metanolio ir dichlormetano mišinyje (Watanabe ir kt., 1994). 
Virinant esterius su hidrazinhidratu 2-propanolyje, lengvai ir labai geromis 
išeigomis (8086 ) gauti hidrazidai 43a–c (7 schema). 1H BMR spektrų duomenys 
(eksperimentinėje dalyje) yra pakankamas ir akivaizdus minėtų junginių susidarymo 
įrodymas.  
Benzimidazolo dariniai yra vienos seniausių ištirtų azoto heterociklinių 
sistemų, tačiau susidomėjimas šiais junginiais išlieka dėl jų plataus biologinio 
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Vienas iš būdų benzimidazolams gauti – tai karboksirūgščių kondensacija su 
1,2-diaminobenzenais. Benzimidazolo dariniai 44a, c (7 schema) susintetinti 
atitinkamus 5-oksopirolidinus 4 lydant su 1,2-diaminobenzenu 2 val. 170 C, po to 
dar 30 min. 230 C temperatūroje. Minėtųjų junginių sintezei išbandytas ir Filipso 
metodas (abiejų reagentų virinimas 4M druskos rūgšties tirpale, metodas B), tačiau 
šiuo atveju benzimidazolai 44a, b gauti gerokai mažesne išeiga. Pavyzdžiui, 
produkto 44a išeiga yra 85 (A) ir 40 (B) %. 
Analizuojant junginių 44b, c 13C BMR spektrus, kaip ir daugelio junginių su 
fluoro pakaitais benzeno žiede, stebima 13C-19F sukinio–sukinio sąveika tarp fluoro 
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atomų ir benzeno žiedo anglies atomų. C-3 atomų, prie kurių prijungtas F atomas 
arba CF3 grupė, signalai išreikšti dubletais. Apskaičiuotos sukiniosukinio sąveikos 
konstantos. Išsamūs tyrimų duomenys pateikti eksperimentinėje dalyje.  
 
3.4. Hidrazidų kondensacijos su monokarboniliniais junginiais produktai 
 
Atlikta rūgščių hidrazidų 43ac kondensacija su monokarboniliniais 
junginiais. Reakcijų su aromatiniais aldehidais metu gauti N-benziliden-1-
(pakeistieji fenil)-5-oksopirolidin-3-karbohidrazidai 45–51 (8 schema). Reakcijos 
vykdytos verdančiame 2-propanolyje arba 1,4-dioksane. Iš literatūros duomenų yra 
žinoma, kad hidrazonai DMSO-d6 tirpaluose gali egzistuoti kaip E/Z izomerai (dėl 
molekulėje esančio CN ryšio) ir s-Z/s-E amidiniai konformerai (Nogradi, 1984). 
Hidrazonai, gauti iš aldehidų ir pakeistųjų hidrazidų, tirpaluose egzistuoja E 
geometrine forma. DMSO-d6 tirpale šių junginių E geometrinis izomeras pereina į 
pusiausvyrą su s-Z/s-E posūkio izomerais, kurioje dominuoja s-Z konformeras 
































52a, 88 % 
52b, 77 %
52c, 34 %





Čia a R = 4-F-C6H4; b R = 3-F-C6H4; c R = 3-CF3-C6H4 
45b, c Ar = C6H5; 46ac Ar = 4-F-C6H4; 47b, c Ar = 4-Cl-C6H4;  
48ac Ar = 4-Br-C6H4; 49ac Ar = 4-(H3C)2N-C6H4; 50ac Ar = 4-H3CO-C6H4; 51b, 




Atlikta išsami hidrazonų (45–51)b, c, benzeno žiedo m-padėtyje turinčių 
skirtingus (fluor- ir trifluormetil-) pakaitus,  1H ir 13C BMR spektrų analizė, kurios 
tikslas buvo geometrinių izomerų, susidarančių dėl azometino fragmento ir 
rotamerų, atsirandančių dėl suvaržyto sukimosi apie NHCO ryšį, nustatymas. BMR 
spektruose matomas smailių susiskaidymas įrodo posūkio izomerų egzistavimą. 
Siekiant gauti kuo išsamesnę informaciją, pasinaudota molekulinio modeliavimo, 
kurio metu apskaičiuojama junginio visuminė energija, atsirandanti dėl molekulės 
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geometrijos ar konformacijos, duomenimis. Šis metodas susumuoja molekulės 
energiją, atsirandančią dėl įvairių specifinių sąveikų molekulės viduje. Remiantis 
MM2 ir AM1 metodais apskaičiuotos junginių 4551 visų galimų izomerų 
visuminės energijos.  
Lyginant pastarųjų vertes ir NH signalų 
pasiskirstymą 1H BMR spektruose, nustatyti 
dominuojantys izomerai. Iš gautų palyginimo 
duomenų matyti, kad tai yra s-Z/Z ir s-E/E izomerai 
(s-Z ir s-E – amidiniai posūkio izomerai, Z ir E – 
azometino geometriniai izomerai (3.4 pav.)). Šių 
junginių 1H ir 13C BMR spektruose izomerų 
















3.4 pav. Galimi junginio 
izomerai 
nutolusių per kelis ryšius, susiskaidę signalai. Akivaizdus įrodymas yra NH 
fragmento singletai, rezonuojantys apytiksliai ties 11,64 (b) ir 11,61 (c) bei 
11,70 (b) ir 11,67 (c) m. d., kurių intensyvumo santykis yra 70:30, patvirtinantys s-
Z/s-E posūkio izomerų buvimą. 
Tokio pat intensyvumų santykio N=CH fragmentų ir pirolidinono ciklo CH 
grupių rezonansinės smailės įrodo izomerų susidarymą. Minėtų junginių 13C BMR 
spektruose matomos susiskaidžiusios CO, N=CH, pirolidinono žiedo anglies ir net 
kai kurių (C-1, 2, 6) N-fenilžiedo anglies atomų rezonansinės smailės, atsirandančios 
dėl suvaržyto sukimosi apie amidinį ryšį. Atitinkamų cheminių poslinkių vidutinių 
verčių 4,97 m. d., 3,36 m. d. (CO, N=CH), 1,97 m. d. (C-3), 0,73 m. d. (C-4), 
0,48 m. d. (C-2) ir 0,18 m. d. (C-5) skirtumų mažėjimas neabejotinai įrodo 
izomerizacijos centro buvimą molekulėje. N-fenilžiedo C-1, C-2, C-6 atomų 
cheminių poslinkių vidutinių verčių skirtumų mažėjimas nepastebėtas.  
3.1 lentelėje pateikti N-(4-brombenziliden)-1-(3-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-
karbohidrazido (48b) molekulės modeliai, optimizuoti iki visuminės molekulės 
energijos (kurią sudaro ryšių, kampų, tarplokštuminių kampų, elektrostatinė ir van 
der Valso energijos) minimumo. Minėtosios energijos vertės, išreikštos kcal/mol, 
perskaičiuotos į kJ/mol (kcal/mol  4,185 kJ/mol). Sukimosi apie CONH ryšį 
barjerai apskaičiuoti kompiuterine programa Chem 3D Ultra 9.0, MM2 metodu. 
Galimų posūkio izomerų visuminės energijos vertės yra tokios: -17,54 (s-Z/Z), 15,78 
(s-E/Z), 30,51 (s-Z/E) ir 7,07 (s-E/E) kJ/mol. s-Z/Z ir s-E/E izomerų molekulių 
modeliai erdvėje išsidėstę labai kompaktiškai. s-cisZ izomero atveju visuminės 
energijos vertė yra mažesnė negu s-E/E, ir tai puikiai atitinka 1H BMR spektre, 
užrašytame DMSO-d6 tirpiklyje, stebimą NH linijų intensyvumo pasiskirstymo 
tendenciją. Jame matomi du šios grupės singletai, kurių intensyvumų santykis yra 
70:30. Tai rodo abiejų izomerų egzistavimą ir s-Z/Z vyravimą s-E/E atžvilgiu. 
Hidrazidų 43ac reakcija su acetonu virimo temperatūroje vyksta lengvai ir 
susidaro N-izopropilidenhidrazidai 52ac. Šių junginių BMR spektruose stebimas 
s-Z/s-E posūkio izomerų (intensyvumo santykis 50:50) susidarymas. Minėtųjų 
junginių abiejų metilgrupių magnetinį neekvivalentiškumą lemia azometino grupės 






3.1 lentelė. Junginio 48b molekulės teorinių konformerų s-Z/Z, s-E/Z, s-Z/E ir s-E/E modeliai ir sukimosi apie amidinį ryšį barjerai 
 
s-Z/Z 
(Erdvinė energija lygi -17,54 
kJ/mol) 
s-E/Z 
(Erdvinė energija lygi 15,78 
kJ/mol) 
s-Z/E 
(Erdvinė energija lygi 30,51 
kJ/mol) 
s-E/E 




Barjeras (48,04 kJ/mol) Barjeras (46,66 kJ/mol) Barjeras (45,99 kJ/mol) Barjeras (53,44 kJ/mol) 
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3.5. Hidrazidų kondensacijos su dikarboniliniais junginiais produktai 
 
Rūgščių hidrazidų kondensacijos su - ir-diketonais metu dažniausiai 
susidaro cikliniai junginiai. Hidrazidų 43 reakcijos su 2,4-pentandionu 2-
propanolyje metu, reakcijos mišinyje esant katalitiniam druskos rūgšties kiekiui, 
gauti 1-pakeistieji 4-[(3,5-dimetilpirazol-1-il)karbonil]pirolidin-2-onai 53ac 
(9 schema), kurie identifikuoti remiantis spektroskopijos ir elementinės analizės 
duomenimis. Pavyzdžiui, junginio 53b 13C BMR spektre matomos šios naujo 
susidariusio pirazolo žiedo anglies atomų rezonansinės smailės: ties 111,63 m. d. – 
fragmento HCCCH3, ties 143,90 m. d. – HCCCH3, o ties 152,18 m. d. – 
HCCCH3. CH3 ir CH grupių protonų signalai, matomi jiems būdingoje 1H BMR 
spektro dalyje, bei būdinga CH=CCH3 fragmento CH ir CH3 grupių protonų sukinio-
sukinio sąveikos konstanta – 4J = 0,6 Hz – taip pat įrodo heterociklo susidarymą. 
Junginiams 43 tomis pat sąlygomis reaguojant su 2,5-heksandionu ir esant 
katalizatoriui acto rūgščiai, susidaro 2,5-pirolo dariniai – N-(2,5-dimetil-1H-pirol-1-
il)-1-(pakeistieji fenil)-5-oksopirolidin-3-karboksamidai 55ac. Šioje reakcijoje 
katalizatoriumi naudojant druskos rūgštį, reakcijos mišinys tamsėja, gaunamas 
dervinis, neišskirstomas produktas. Junginių 55 1H BMR spektruose matomi būdingi 
intensyvūs penkianario heterociklo CH3 ir CH grupių protonų signalai ties 2,00 
(2CH3) ir 5,65 (2CH) m. d. Dvigubo intensyvumo rezonansinės smailės 13C BMR 
spektruose apytiksliai ties 10,87, 103,00 ir 126,62 m. d., priskirtos 2CH3, 2CH ir 
2CCH3 anglies atomams, patvirtina 2,5-dimetilpirolo fragmento susiformavimą. 
Nepaisant šiuose junginiuose esančio amidinio fragmento, jų 1H ir 13C BMR 
spektruose DMSO-d6 tirpaluose matomi tik s-Z posūkio izomerų signalai, s-E 
izomerų smailės labai menkos (spektruose praktiškai jų nematyti), ir tik pirolo 
darinio 55b 13C BMR spektre matomas C-6 atomo signalų susiskaidymas (114,82, 
114,90 m. d., s-Z/s-E). Naudojantis molekulinio modeliavimo metodais ištirtos 
darinių 55b, c specifinės sukimosi apie CO–NH ryšį konformacinės savybės. 
Apskaičiuotieji 55b, c junginių modelių sukimosi barjerai yra tokie: 117,50 kJ/mol 
(s-Z) ir 62,37 kJ/mol (s-E) (b) ir 174,18 kJ/mol (s-Z) bei 64,16 kJ/mol (s-E) (c). 
Atsižvelgus į nustatytas vertes galima teigti, kad sukimasis apie CO–NH ryšį yra 

































































53c, 32 % 
55a, 71 %
55b, 65 %
55c, 64 % 
 




Hidrazidų 43ac reakcijas su 3-chlor-2,4-pentandionu vykdant tomis pat 
sąlygomis kaip ir su 2,4-pentandionu, gauti dervingi daugiakomponenčiai mišiniai, 
kurių nepavyko išskirstyti kolonėlinės chromatografijos būdu. Kondensacija acto 
rūgštyje kambario temperatūroje buvo sėkminga tik c darinio atveju – gautas 4-[(4-
chlor-3,5-dimetil-1H-pirazol-1-il)karbonil]-1-[3-(trifluormetil)fenil]pirolidin-2-onas 
(54c). Palyginus junginių 53c ir 54c1H BMR spektrus, pastarojo spektre nėra 
pirazolo žiedo CH grupės protonų singleto, o 13C BMR spektre molekulės CCl 
fragmento anglies atomo smailė pasisilinkusi silpnesniųjų laukų pusėn ir yra ties 
113,76 m. d. 
Virinant rūgščių hidrazidus 43ac su etilacetilacetatu etanolyje, mišinyje esant 
kataliziniam acto rūgšties kiekiui, susintetinti 3-(2-{[5-okso-1-(pakeistieji 
fenil)pirolidin-3-il]karbonil}hidraziniliden)butanoatai 56ac (10 schema). Šių 
junginių BMR spektrai gana komplikuoti, nes juose yra papildomų rezonansinių 
smailių, atsirandančių dėl skirtingų erdvinių struktūrų izomerų susidarymo. Tai 
paaiškėjo sukonstravus 56a junginio kiekvieno izomero optimizuotus molekulės 
modelius. BMR spektruose matomas vidutinis spektrinis visų tirpaluose 
egzistuojančių struktūrų vaizdas laiko atžvilgiu, o ne išsami informacija apie 
molekulių atskiras konformacijas. Dviejų signalų rinkinius 13C BMR spektruose 
reikėtų priskirti s-E (7,15 kJ/mol) /s-Z (9,46 kJ/mol) rotamerams. Jautresniame, 1H 
BMR spektre, būdingose CH3 ir NH spektro dalyse, matomos dvi intensyvios ir 
keturios išskaidytos, mažesnio intensyvumo rezonansinės smailės. Atsižvelgus į 
molekulinio modeliavimo ir eksperimentinius duomenis, pateiktus eksperimentinėje 




































































58b, 81 % 
58c, 57 % 
60a, 61 %
60b, 36 %
60c, 32 % 
56a, 57 %
56b, 66 %


















Reaguojant rūgščių hidrazidams 43ac su trietoksimetoksietanu (katalizatorius 
–p-toluensulfonrūgštis), gauti 2-pakeistieji oksadiazolai 58ac. Pavyzdžiui, 
rezonansinės smailės ties 154,84 (OCH=N) ir 166,34 (O-C=N) m. d. junginio 
58a13C BMR spektre bei singletas ties 9,24 m. d. (O-CH=N) 1H BMR spektre įrodo 
oksadiazolo fragmento buvimą. Sutrumpinus šios reakcijos laiką iki 5 min., išskirti 
hidrazono tipo tarpiniai dariniai 57ac. Jų BMR spektruose matomi keturių 
rezonansinių signalų rinkiniai, taigi DMSO-d6 tirpaluose gali egzistuoti keturios 
skirtingos šių darinių erdvinės būsenos. 
Junginių 43a, b tarpusavio sąveikos su itakono rūgštimi tyrimo metu nustatyta, 
kad jie, kaip ir pirminiai aminai, sudaro junginius, turinčius -aminorūgšties 
fragmento, kuris vykstant reakcijai ciklizuojasi į penkianarį heterociklą ir gaunami 
du pirolidinono žiedus turintys junginiai 59a, b. Junginio 59c sintezės metu gautas 
dervingas kelių medžiagų mišinys, kurio išskirstyti kolonėlinės chromatografijos 
metodu nepasisekė. Dėl sudėtingos pastarųjų junginių struktūros, kurioje yra du 
pirolidinono ciklai ir keturios karbonilo grupės, sunku interpretuoti gana painius 
BMR spektrus. Tačiau remiantis struktūriškai panašių junginių spektriniais 
duomenimis ir pasitelkus kompiuterinį molekulių modeliavimą, junginiai 59 buvo 
identifikuoti ir jų spektruose esančios rezonansinės smailės priskirtos junginių 
struktūroje esantiems fragmentams. 59a, b dariniai, dėl juose esančios amidinės 
grupės, gali egzistuoti kaip s-E/s-Z rotamerų mišinys, tačiau eksperimentiniai BMR 
duomenys rodo, kad DMSO-d6 tirpale egzistuoja vienas izomeras. Todėl buvo 
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atliktas junginio 59a molekulės modelio (MM2 metodu) optimizavimas ir nustatyta, 
kad s-Z rotamero visuminės energijos vertė yra 17,92 kJ/mol, o s-E rotamero – 31,31 
kJ/mol. Vadinasi, šiuo atveju turime egzistuojantį s-Z rotamerą. Įvertinus erdvinį 
molekulių išsidėstymą matyti, kad s-Z rotameras blogiau sudaro dimerus. Be to, 
junginio molekulės sudėtyje yra F atomas – elektronų akceptorius, keičiantis 
sąveikas bei krūvio pasiskirstymą molekulėje. s-E rotamere NH grupės protonas bei 
CO grupės deguonies atomas nukreipti į išorę, tai lemia rotamero-dimero 
susidarymą. Remiantis analogiškų junginių, kurių aromatiniame žiede nėra pakaito, 
molekulinio modeliavimo duomenimis, matyti, kad juose dominuoja E rotamerai, 
kurių visuminės energijos vertė yra 63,44 kJ/mol, os-Z rotamerų – 78,76 kJ/mol. 
Taip pat s-E rotamerų molekulių modeliai rodo, kad pastarieji sudaro kompaktiškus 
dimerus, susietus NH---OC vandeniliniais ryšiais, kurių minėtoji energija dar 
mažesnė nei monomerų (47,32 kJ/mol). 
Atsižvelgiant į tai, kad 1H BMR spektre, NH srityje, visgi galima pastebėti 
pėdsakų linijų, kurias būtų galima priskirti kitiems rotamerams arba dimerams, 
sukonstruotas ir pavaizduotas dimero modelis (3.4 pav.).  
 
 
Nustatyta, kad antrojo (II) pirolidinono žiedo, turinčio 1-NHCO ir 3-COOH 
pakaitus, anglies atomai yra labiau ekranuoti negu pirmojo (I), sujungto su 1-fenil- ir 
3-CONH fragmentais. Tarp karbonilo grupių labiausiai ekranuotas yra CONH 
fragmento anglies atomas, o COOH – mažiausiai. Remiantis šiais duomenimis, 
vienareikšmiškai identifikuoti CO fragmentų anglies atomai 59a ir 59b 
junginiuose: 171,00 m. d. – CONH, 171,46 m. d. – CO (II), 171,66 m. d. – CO (I), 
174,11 m. d. – COOH ir 170,95 m. d. – CONH, 171,39 m. d. – CO (II), 172,24 m. d. 
– CO (I), 174,07 m. d. – COOH. 
Junginių 59 molekulėse yra po du chiralinius centrus, todėl galimi keturių 
skirtingų konfigūracijų enantiomerų, t. y. R, R, S, S, R, S, S, R mišiniai. Norint tiksliai 
nustatyti pakaitų išsidėstymą šių centrų atžvilgiu, būtina atlikti junginio 
rentgenostruktūrinę analizę, tačiau tinkamų šiai analizei kristalų užauginti nepasisekė. 
Žinoma, kad 1,2-dikarboniliniai junginiai yra naudojami 1,2,4-triazinų sintezei. 
Šioje darbo dalyje, pasinaudojus trikomponentine reakcija, iš hidrazidų 43ac, 1,2-
diketono – 1,2-difeniletan-1,2-diono, reakcijos mišinyje esant amonio acetato 
pertekliui, susintetinti 4-(5,6-difenil-1,2,4-triazin-3-il)-1-fenilpirolidin-2-onai 60ac. 
Planuotą šių junginių struktūrą įrodo rezonansinės smailės, apytiksliai ties 166,80 
(N=C-N) ir 156,00 bei 156,20 (N-C=C-N) m. d., taip pat papildomi dviejų naujų 
benzeno žiedų signalai 13C BMR spektruose ir 14-os aromatinių žiedų protonų 
multipletai būdingoje 1H BMR spektro dalyje.  
 
 
3.4 pav. Junginio 59a s-E izomerų, susietų    
NH---OC vandeniliniais ryšiais, dimerinio 
modelio, optimizuoto iki pilnosios erdvinės 
energijos minimumo, Hiukelio erdvinio 
paviršiaus pusskaidris vaizdas 
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3.6. 1,3,4-Oksadiazolo ir 4-aminotriazolo darinių sintezė 
 
Hidrazinkarboniliniai junginiai, reakcijos mišinyje esant kalio hidroksido, gana 
lengvai reaguoja su anglies disulfidu, sudarydami kalio ditiokarbazato druskas, 
kurias apdorojus atitinkamais reagentais gaunami heterocikliniai junginiai. 1-Fenil-
4-(4,5-dihidro-5-tiokso-1,3,4-oksadiazol-2-il)pirolidin-2-onai 62ac susintetinti iš 
hidrazidų 43ac pagal literatūroje (Charistos ir kt., 1994) aprašytą metodiką 
(11 schema). Penkianario heterociklinio žiedo susidarymą šiuose junginiuose 
patvirtina NH grupių protonų singletai ties 14,43 (a), 14,48 (b) ir 14,54 (c) m. d. 1H 
BMR spektruose ir N=C bei CS grupių anglies atomų rezonansinės linijos 
atitinkamai ties 163,9 (a), 163,77 (b, c) ir 178,0 (a) bei 178,02 (b, c) m. d., 13C BMR 
spektruose. Dėl junginių benzeno žiede esančių fluor- (4-oje padėtyje a –, b – 3-ioje) 
ir trifluormetil- (c – 3-ioje padėtyje) pakaitų poveikio išplitusius spektrinius signalus 
būdingoje aromatinių protonų spektro dalyje gana sudėtinga analizuoti: vandenilio 
protonų multipletai sutampa ir šios sritys tampa nepakankamai informatyvios. 
Tačiau 13C BMR spektruose aromatinių žiedų anglies atomų rezonansinės smailės 
yra ryškios ir akivaizdžios. Junginių a ir b C-F anglies atomai išreikšti dubletais, 
kurių centrai yra ties 158,7 ir 162,05 m. d. ir 1J  241,5 bei 242,2 Hz. 62c darinio 
CF3 grupės anglies atomo signalas matomas kvadrupletu ties 124,04 m. d., kurio 
1J  
272,0 Hz. Reikia pastebėti, kad 62a junginio aromatinio žiedo C-3 ir C-5 bei C-2 ir 
C-6 sukinio-sukinio konstantos 2J bei 3J yra vienodos, lygios 22,2 bei 7,9 Hz. 
Tačiau, pavyzdžiui, b darinio 2J vertės yra skirtingos ir lygios 26,3 (C-2) bei 21,1(C-
4) Hz; taip pat 3J vertės yra skirtingos ir lygios 10,8 (C-1) bei 9,4 (C-5) Hz. Tai 
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4-Aminotriazolai 63ac gauti ditiokarbazatus arba 5-tiokso-1,3,4-oksadiazolus 
(Farghaly, Haider ir Lee, 2012) virinant su hidrazino monohidratu vandenyje arba 
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etanolyje. Pavyzdžiui, junginio 63a 13C BMR spektruose spektrinės linijos, matomos 
ties 152,6 (N-C=N) ir 167,3 (C=S) m. d., ir singletai ties 5,57 (NH2) bei 13,63 (NH) 
m. d. 1H BMR spektruose patvirtina molekulės struktūroje esantį aminotriazolo 
fragmentą.  
 
Atliktos aminotriazolų reakcijos su karboniliniais junginiais. Vykstant 4-
amino-1,2,4-triazolų 63ac reakcijai su 2,5-heksandionu verdančiame 2-
propanolyje, mišinyje esant druskos rūgšties, gauti N-pakeistieji pirolo dariniai 
64ac (12 schema). Intensyvios CH smailės ties 105,79 m. d., dvi spektrinės 
=CCH3 grupės anglies atomų linijos ties 127,40 ir 127,51 m. d. bei rezonansinės 
dviejų CH3 grupių smailės ties 10,94 ir 11,00 m. d. 13C BMR spektre, singletai ties 
 14,26 (NH), 5,93 (2CH) ir 1,98 (2CH3) m. d. 1H BMR spektre yra akivaizdus 
penkianario heterociklo susidarymo įrodymas. Junginių 64 triazolo fragmento CS 
ir C=N grupių anglies atomų rezonansinės smailės (13C BMR), palyginti su 
pradiniais junginiais 63, pasislinkusios 0,5 m. d. silpnesniųjų ir stipresniųjų laukų 




































65a, 55 %, 65b, 72 %,  65c, 59 %, R1 = H









Kondensuojant aminotriazolus 63ac su aromatiniais aldehidais gautos Šifo 
(Schiff) bazės 65ac ir 66ac, kurių 1H BMR spektruose, 10,1210,19 m. d. 
intervale, matomi naujų susidariusių azometino fragmentų protonų singletai, o 
aromatinių žiedų protonų integralinis intensyvumas lygus 8 arba 9. 
Minėtieji junginiai molekulėse turi kelis nukleofilinius centrus, dėl kurių gali 
egzistuoti tautomerinėmis tion-tiolinėmis formomis. Tai būdinga ir Schiff bazėms 
65, 66, gautoms iš pastarųjų junginių. Itin ryškiai tiolinės formos matomos 66b, c 
53 
junginių BMR spektruose: singletai ties 8,71 m. d. (1H BMR), priskirti SH grupės 
protonui, bei rezonansinės smailės ties 160,57 m. d. (13C BMR) – C-SH grupės 






3.7. 2- ir 1,2-pakeistųjų benzimidazolo darinių sintezė 
 
Benzimidazolai sudaro svarbią heterociklinių junginių klasę, kuriems būdingos 
labai įvairios biologinės savybės. Ryškiausias gamtinis benzimidazolo darinys yra 
N-ribozildimetilbenzimidazolas – esminis kobalamino (vit. B12) kobalto ligandas. 
Įvairiai funkcionalizuoti benzimidazolai pasižymi antiparazitiniu (Alastair, Wood, 
1996; Graczyk ir kt., 2011), priešgrybeliniu (Going, Mayer, 1995; Kus ir kt., 1996), 
antimikrobiniu ir antibakteriniu (He ir kt., 2004; Patel ir kt., 2013) ir kt. (Alpan, 
Gunes ir Topcu, 2007; Ayhan-Kilcigil ir kt., 2007; Bretner ir kt., 2005; Demirayak, 
Abu Mohsen ir Karaburun, 2002; Kumar ir kt., 2002; Krishnanjaneyulu, I. S. ir kt., 
2014; Mavrova ir kt., 2005; Vásquez ir kt., 2007) poveikiu. Jie yra reikšmingi kaip 
potencialūs plataus poveikio preparatai nuo kirmėlių (pavyzdžiui, albendazolis), 
virusų (pavyzdžiui, eksperimentinis maribaviras, skirtas citomegalovirusinėms 
ligoms gydyti), vėžio (pavyzdžiui, karbendazimas – benomilo metabolitas (Laryea ir 
kt., 2010), vaistai virškinamojo trakto ligoms gydyti (pavyzdžiui, omeprazolis). 
Taigi naujų benzimidazolo darinių sintezė išlieka viena svarbiausių chemijos ir 
medicinos tyrimų sričių. Be to, žinoma, kad junginiai, turintys trifluormetilpakaitą, 
pasižymi antivirusinėmis (Rao ir kt., 2004), antibiotinėmis (Limban ir kt., 2011) 
savybėmis, o tarp 2-pirolidinonų rasta junginių, turinčių priešuždegiminių (Siddiqui, 
Ahsan, Alam, Ali ir Srivastava, 2012), saugančių nuo ŽIV (Chang ir kt., 2012) 
savybių.  
Šios darbo dalies tikslas buvo susintetinti potencialiai biologiškai aktyvius 2-
pakeistuosius ir 1,2-dipakeistuosius benzimidazolo darinius, turinčius 4-fluor- ir 3-
trifluometilfenil- bei 2-pirolidinono fragmentų. Todėl tęsiant tyrimus šioje sintezės 
srityje atliktos įvairios benzimidazolų 44a, c cheminės transformacijos ir susintetinta 













































































68c, 74 % 70a, 31 %
70c, 74 %
1) 10% NaOH;
2) acto r., pH 6-7
50 % acto r.;
.















Alkilinant benzimidazolo darinius 44a, c etilchloracetatu toluene, reakcijos 
mišinyje esant K2CO3 ir kataliziniam tarpfazinio katalizatioriaus Bu4NI kiekiui, 
gauti etil 2-{2-[5-okso-1-(pakeistieji fenil)-3-pirolidinil]-1H-benzimidazol-1-
il}acetatai 67a, c. Alkilinimo reakcija su akrilo rūgštimi atlikta 50 % acto rūgštyje 
mišinio virimo temperatūroje. Reakcija vykdyta 24 val. (68a) arba 36 val. (68c), 
produktai iš mišinių išskirti praskiedus juos vandeniu. Susintetintų benzimidazolo 
darinių 68a, c 1H BMR spektruose, palyginti su pradinių junginių 44 spektrais, 
matomi susiformavusio alkilfragmento metileninių grupių protonų tripletai: ties 2,80 
(a) bei 2,74 (c) m. d. – CH2CO ir ties 4,50 (a) bei 4,48 (c) m. d. – NCH2, taip pat 
hidroksigrupės protonų platūs singletai, atitinkamai ties 12,46 ir 12,32 m. d.  
Hidrolizuojant benzimidazolo darinius 44a, c verdančiame 20 % NaOH 
tirpale, šarmams neatsparus 5-oksopirolidino žiedas deciklizuojasi ir gaunamos 
fenilamino-3-(1H-benzimidazol-2-il)butano rūgščių natrio druskos. Vandeninius šių 
druskų tirpalus neutralizavus acto rūgštimi iki pH 6, gaunamos stabilios 3-(1H-
benzimidazol-2-il)-4-fenilaminobutano rūgštys 69a, c. Deciklizuotų produktų 
struktūra patvirtinta BMR ir IR spektroskopijos metodais. Karboksilinės grupės 
anglies atomo rezonansinės smailės ties 174,52 m. d. (a) ir 173,14 m. d. (c) yra 
būdingos atviros grandinės produktams. Šios grandinės CH2CO ir CH anglies atomų 
cheminiai poslinkiai labai maži – 2,42 (a) ir 0,43 (c) m. d., o ciklinių darinių jie yra 
didesni nei 7 m. d. Alkilfragmento susiformavimą junginio 69a struktūroje lengvai 
įrodo 1H BMR spektre matomi singletai ties 5,81 (NHCH2), 9,41 (NH) ir 11,28 (OH) 
m. d. Virinamos 10 % HCl tirpale -aminorūgštys 69a, c lengvai ciklizuojasi į 
pradinius junginius 44a, c. Vykstant esterių 67 hidrolizei natrio hidroksido tirpale 
gaunamos [2-(5-okso-1-pakeistųjų fenil)pirolidin-3-il)benzimidazol-1-il]etano 
rūgščių natrio druskos. Jų tirpalus parūgštinus acto rūgštimi iki pH 6, druskos 
transformuojamos į atitinkamas rūgštis 70a, c. Šių junginių 1H BMR, IR spektrai ir 
elementinės analizės duomenys atitinka susintetintų junginių struktūrą.   
Etilesterius 67a, c veikiant hidrazinhidratu, 2-propanolyje gauti hidrazidai 71a, 
c, o iš esterio 67 c ir 1,2-benzendiamino, juos virinant 4M druskos rūgšties tirpale, 
susintetintas 4-[1-(1H-benzimidazol-2-ilmetil)-1H-benzimidazol-2-il]-1-[3-
(trifluormetil)fenil]-2-pirolidinonas (72c), savo struktūroje turintis du benzimidazolo 
žiedus (13 schema), kurio struktūra patvirtinta remiantis 1H BMR ir IR 
spektroskopijų bei elementinės analizės duomenimis. 1H BMR spektre ties 6,36 m. 
d. matomas intensyvus CH2 grupės singletas, ties 10,41 m. d. – NH grupės smailė, o 
integralinis aromatinių žiedų intensyvumas yra lygus 12. IR spektre ties 3367 cm-1 
matoma ryški NH, o ties 1694 cm-1 – karbonilo funkcinių grupių sugerties juostos. 
 
3.8. 2-{2-[5-Okso-1-(pakeistųjų fenil)-3-pirolidinil]-1H-benzimidazol-1-
il}acetohidrazidų kondensacijos su monokarboniliniais junginiais produktai 
 
Rūgščių hidrazidų 71 kondensacijos su ketonais − acetonu ir etilmetilketonu, 
taip pat aromatiniais ir heterocikliniais aldehidais – metu gauti hidrazonai 73−83 












































Čia a R = 4-F-C6H4; c R = 3-CF3-C6H4 
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Susintetintų junginių sudėtį ir struktūrą patvirtina elementinės ir spektrinės 
analizės duomenys. Šių junginių IR spektruose matyti dviejų C=O grupių ir NH 
grupės sugerties juostos. Išsamiau analizuojant susintetintus c serijos junginius 
matyti, kad jų 1H BMR spektrų skiriamasis bruožas yra alifatinės CH2 ir NH grupių 
protonų, o junginio 73c – dar ir CH3 protonų signalų susiskaidymas. Tai, tikriausiai, 
yra dėl amidinės grupės suvaržyto sukimosi apie CN ryšį bei s-Zir s-E posūkio 
izomerų susidarymo. Dėl minėtuose junginiuose esančio dvigubojo C=N ryšio 
galimi geometriniai Ζ ir Ε izomerai. Tačiau hidrazonuose (75, 81−83)c prie šio ryšio 
yra prisijungęs didelis aromatinis pakaitas, todėl tikėtinesnis mažiau suvaržytas E 
izomerų susidarymas. Hidrazonų (75, 81−83)c BMR spektruose stebimi susiskaidę 
signalai atspindi posūkio izomerų mišinio susidarymą. N-(2-Propiliden)hidrazido 
73c geometrinių izomerų susidarymas neįmanomas, nes prie šio ryšio prisijungę du 
vienodi CH3 pakaitai, todėl šiuo atveju susidaro tik s-Z- ir s-E izomerų mišinys. 
Kadangi amidams yra būdinga s-Z konformacija (Cordier ir kt., 2004; Hermecz ir 
kt., 1991; Mickevičius ir kt., 2009; Rodios, Tsoleridis ir Alexandrou, 1988; Илиел, 
Вайлен и Дайг, 2007), intensyvesnius NH ir alifatinės CH2 protonų signalus galima 
priskirti s-Z izomerui, taigi palyginus šio signalo intensyvumą su silpnesniuoju, 
nustatytas (73, 75, 81−83)c junginių s-Z: s-E izomerų santykis, kuris, remiantis 
skaičiavimų duomenimis, yra toks: 40:60, 70:30, 75:25, 75:25 ir 70:30.  
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3.5 pav. Junginio 74c NH grupės signalai 1H BMR spektre, 
užrašytame DMSO-d6 tirpiklyje 
N-(2-Butiliden)hidrazido 
74c 1H BMR spektre yra 
po keturis NH, 
N=CCH2CH3 ir N=CCH3 
grupių signalus, kurie 
tikriausiai atspindi ir s-Z, 
ir s-E izomerų mišinių su 




izomerui. NH grupės 
protonų signalai, esantys 
1H BMR spektre, 
priskirti taip: 
 
10,58 (25)−E, s-E, 10,64 (9)−Z, s-E, 10,71 (53)−E, s-Z, 10,78 (13)−Z, s-Z (3.5 pav.).  
Suminis E-izomero signalų intensyvumų (25+53) ir suminis Z-izomero signalų 
intensyvumų (9+13) santykis geometrinių Z/E izomerų mišinyje yra lygus 78:22, o 
analogiškas s-Z(53+13) ir s-E(25+9) izomerų signalų intensyvumų santykis rodo, 
kad posūkio izomerų mišinio sudėtis yra 66:34. 
 
3.9. 2-{2-[5-Okso-1-(pakeistųjų fenil)-3-pirolidinil]-1H-benzimidazol-1-
il}acetohidrazidų kondensacijos su diketonais produktai 
 
Atliktos hidrazidų 71a, c kondensacijos reakcijos su -, - ir -diketonais. 
Virinant hidrazidus 71a, c su -diketonu 2,4-pentandionu 2-propanolyje, esant 
kataliziniam druskos rūgšties kiekiui, gauti 3,5-dimetilpirazolai 84, o vykstant 
reakcijai su -diketonu 2,5-heksandionu tame pat tirpiklyje ir katalizatoriumi 
naudojant acto rūgštį – 2,5-dimetilpirolo dariniai 85 (15 schema). Šių junginių 
susiformavimą visiškai patvirtina spektriniai duomenys. Pavyzdžiui, pirazolo žiedo 
susidarymą junginiuose 84a, c įrodo jų 1H BMR spektruose ties 2,29 (ССН3), 2,45 
(=ССН3) ir 6,32 (ССН=С) (a, c) m. d. esantys singletai bei rezonansinės smailės 










































































Analizuojant darinių 85a, c1H ir 13C BMR spektrus, be benzeno, 5-
oksopirolidino ir benzimidazolo žiedų protonų ar anglies atomų signalų, juose 
matomos ir penkianario 2,5-dimetilpirolo heterociklo smailės (išsamūs spektrų 
duomenys pateikti eksperimentinėje dalyje).  
Trikomponentinės reakcijos metu iš rūgščių hidrazidų 71a, c ir 1,2-difenil-1,2-
etandiono susintetinti 4-{1-[(5,6-difenil-1,2,4-triazin-3-il)metil]-1H-1,3-
benzodiazol-2-il}-1-(pakeistieji fenil)-2-pirolidinonai 86a, c, savo struktūroje 
turintys šešianarių heterociklų (15 schema). Gana informatyvūs yra minėtų junginių 
13C BMR spektrai. Juose ties 156,39, 156,88, 162,16 m. d. (a) ir 156,23, 156,79, 
162,08 m. d. (c) matomos smailės yra šešianario 1,2,4-triazino heterociklo 
NCCN ir NCN fragmentų anglies atomų signalai. 1H BMR spektruose 
integralinis aromatinių žiedų protonų intensyvumas, lygus 18, taip pat patvirtina 









4. BIOLOGINIAI TYRIMAI 
 
4.1. Susintetintųjų tiazolo darinių antibakterinio ir priešgrybelinio aktyvumo 
tyrimų rezultatai 
 
Žinant, kad įvairūs aminotiazolo fragmento turintys junginiai gana dažnai 
pasižymi geromis baktericidinėmis savybėmis (Vukovic ir kt., 2008; Singh ir kt., 
2010; Yadlapalli ir kt., 2013), ištirtos šiame darbe susintetintų tiazolo darinių 
antimikrobinės savybės. 
Šių darinių biologiniai tyrimai atlikti Nacionalinio Lvovo politechnikos 
universiteto Biologiškai aktyvių medžiagų, farmacijos ir biotechnologijos katedroje 
(dr. Maryna Stasevych). Naudojantis agaro difuzijos (NCCLS, 1990) ir serijinio 
skiedimo (minimalios slopinimo koncentracijos MSK nustatymas) (NCCLS, 1998) 
metodais, ištirtas šių darinių antibakterinis poveikis Escherichia coli В-906, 
Staphylococcus aureus 209-Р, Mycobacterium luteum В-917 padermių bakterijoms 
ir priešgrybelinis – Candida tenuis VKM Y-70, and Aspergillus niger VKM F-1119 
padermių grybams. Jų aktyvumai palyginti su žinomais preparatais vankomicinu 
(antibakterinis agentas) ir nistatinu (priešgrybelinis agentas).  
Atlikus tyrimus agaro difuzijos metodu nustatyta, kad tiazolo darinių (922)a, 
(2529)a, 30a, 31a ir (3338)a 0,1  ir 0,5  koncentracijos tirpalai Escherichia 
coli bakterijoms neturėjo jokio poveikio, o Staphylococcus aureus padermės 
bakterijos buvo itin jautrios brominto darinio 10a ir naftaleno bei chromenono 
fragmentus turinčių junginių 28a ir 29a 0,5 % koncentracijos tirpalams (1 lent.), tos 
pačios koncentracijos tiazolų 12a, 27a ir 33a tirpalai veikė gerokai silpniau, o 
likusieji junginiai šiai bakterijų padermei neturėjo jokios įtakos. Mycobacterium 
luteum 
 
4.1 lentelė. Baktericidinis funkcionalizuotųjų tiazolų 10a, 28a ir 29a 
aktyvumas, nustatytas agaro difuzijos metodu 
Junginio  Slopinimo zonos skersmuo, mm 
numeris struktūrinė formulė 
koncentra-
cija, % 










0,5 0 23,4 7,0 








0,5 0 23,7 15,4 









0,5 0 25,7 16,0 
0,1 0 19,7 10,4 
Vankomicinas 0,1 14,0 15,0 18,0 
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bakterijos buvo vidutiniškai jautrios funkcionalizuotų tiazolų 28a ir 29a 0,5  
koncentracijos tirpalams (nustatytas slopinimo zonos skersmuo – atitinkamai 
15,4 mm ir 16,0 mm), junginiai 10a ir 27a, palyginti su kontroliniu preparatu, šios 
padermės bakterijoms turėjo labai menką antibakterinį poveikį. 
Tirtųjų junginių antibakterinis aktyvumas, nustatytas serijinio skiedimo 
metodu, suskirstytas taip:  
- kai MSK yra 100g/ml ar mažesnė – žymus; 
- kai MSK yra 100–500 g/ml – vidutinis; 
- kai MSK yra 500–1000 μg/ml – silpnas;  
- kai MSK yra didesnė nei 1000 μg/ml – junginys neaktyvus.  
 
Visi susintetintųjų junginių, išskyrus du tiazolono darinius (3-{[5-(4-
fluorfenil)(3,4-dimetoksibenziliden)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino}propano (18a) (MSK 500 μg/ml) ir 3-{[5-(4-fluorfenil)(4-nitrobenziliden)-
4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-il]amino}propano (19) (MSK 250 μg/ml) rūgštys), 
tirpalai Escherichia coli bakterijų neslopino, o Staphylococcus aureus bakterijų 
padermė buvo jautresnė kai kurių darinių poveikiui: jas slopino aminotiazolo darinių 
10a, 28a, 29a 125 μg/ml ir 12a, 18a, 27a 500 μg/ml koncentracijų tirpalai. Tirtų 
aminotiazolo darinių Mycobacterium luteum bakterijų minimalios slopinamosios 
koncentracijos buvo tokios: labiausiai šias bakterijas slopino 2,4-dipakeistieji 
tiazolai 28a, 29a (31,2 μg/ml konc. tirpalai) (2 lent.) ir chalkono fragmento turintis 
junginys 37a (62,5 μg/ml konc. tirpalas). Reikia pastebėti, kad vidutiniškai jas veikė 
šie analogiškos struktūros junginiai: 3-[(4-fenil-1,3-tiazol-2-il)(4-fluorfenil)amino]-
propano rūgštis (27), 3-{(4-fluorfenil)[4-metil-5-(3-fenilprop-2-enoil)-4,5-dihidro-
1,3-tiazol-2-il]amino}propano rūgštis (34) ir 3-{(4-fluorfenil)[4-metil-5-[3-(4-
fluorfenil)prop-2-enoil]-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-il]amino}propano rūgštis (35a) 
(125 μg/ml) bei 3-[(5,5-dibrom-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-il)(4-
fluorfenil)amino]-propano rūgštis (10a) (250 μg/ml). Dar silpnesnę įtaką turėjo 
tiazolonai 11a ir 20a (500 μg/ml). Veikiant likusiems junginiams stebėtas S. aureus 
ir M. luteum bakterijų augimas.  
 
4.2 lentelė. Junginių 10a, 28a ir 29a minimalios bakteriostatinė (MBsK) ir 

















10 + + 125 250 250 500 
28 + + 125 250 31,2 62,5 
29 + + 125 250 31,2 62,5 
Vankomicinas - 31,2 - 3,9 - 7,8 
+  šiais atvejais buvo stebimas mikroorganizmų augimas 
 
Priešgrybeliniai tyrimai parodė, kad Candida tenuis grybų padermė mažai 
jautri (fungistatinis poveikis) darinių 12a ir 26a 0,5 % koncentracijų tirpalams – 
slopinimo zonos skersmuo buvo 13,0 ir 10,0 mm. Atlikus tyrimus serijinio skiedimo 
metodu, nustatyta, kad didžiausią poveikį šiems grybams turėjo junginiai 11a ir 27a, 
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kurių MSK buvo 125 μg/ml, vidutinį – dariniai 12a, 19a ir 25a (MSK 250 μg/ml). 
Junginys 33a Candida tenuis grybų augimą slopino silpnai (MSK 500 μg/ml).  
Aminotiazolono darinių 12a ir 17a 0,5  koncentracijų tirpalų fungistatinis 
poveikis Aspergillus niger grybų kultūroms buvo silpnas (slopinimo zonos skersmuo 
– 7 mm), tačiau žymiai stipriau šias bakterijas veikė junginiai 16a ir 26a (slopinimo 
zonos skersmuo buvo 13,7 ir 14,0 mm). Serijinio skiedimo metodu nustatyta, kad 
šios padermės grybus labiausiai veikė junginiai 10a ir 27a. Jų MSK buvo 125 μg/ml. 
Kitų aminotiazolų tirpalai grybams Candida tenuis ir Aspergillus niger fungicidinės 
ar fungistatinės įtakos neturėjo – stebėtas minėtų grybų augimas.  
Susintetintųjų 2-aminotiazolo darinių antimikrobinio aktyvumo tyrimai 
atskleidė naujus junginius, pasižyminčius baktericidinėmis savybėmis prieš 
Staphylococcus aureus (10a, 28a, 29a) ir Mycobacterium luteum (28a ir 29a). 
Antibakteriniai bandymai parodė, kad funkcionalizuotieji aminotiazolai yra 
biologiškai aktyvesni negu tiazolono dariniai. Analizuojant tirtų junginių 
priešgrybelines savybes pastebėtas menkas jų poveikis tyrimams naudotoms grybų 
padermėms. 
Lyginant šiame darbe susintetintųjų tiazolo darinių ir analogiškos struktūros 
junginių, savo struktūroje turinčių nepakeistą benzeno žiedą, biologinio aktyvumo 
tyrimo duomenis (Mickevičius ir kt., 2013) matyti, kad fluorfenilpakeistieji junginiai 
tų pačių bakterijų padermių augimą slopino gerokai efektyviau. 
Taip pat buvo ištirtas kiek vėliau susintetinto 6-fluor-1-(4-feniltiazol-2-il)-2,3-
dihidrochinolin-4(1H)-ono (31a) antibakterinis aktyvumas. Naudotos šios bakterijų 
kultūros: Salmonella enteritidis (ATCC 8739), Pseudomonas aeruginosa 
(NCTC6750), Staphylococcus aureus (ATCC 9144), meticilinui atsparų 
Staphylococcus aureus ATCC (33592) ir koaguliazei neigiamo stafilokoko (KNS), 
atsparaus meticilinui, „lauko padermės“, išskirtos iš žmogaus ir šuns nosies ertmės. 
Nustatyta, kad junginys 31a buvo veiksmingas prieš gramneigiamas lazdeles – 
Salmonella enteritidis (ATCC 8739) ir Pseudomonas aeruginosa (NCTC 6750) – 
bei gramteigiamus kokus – Staphylococcus aureus (ATCC 9144) (4.3 lent.). 
Minimali šio chinolinono darinio slopinamoji koncentracija buvo 62,5 μg/ml, 
mažiausia baktericidinė koncentracija – 125 μg/ml. Iš tyrimų duomenų matyti, kad 
šios struktūros junginiai gali būti perspektyvūs antibakteriniai preparatai, todėl 
pastaruoju metu sintetinami analogiški heterocikliniai dariniai ir numatomi jų 
biologiniai tyrimai. 
 
4.3 lentelė. Susintetintų junginių 31a antibakterinis aktyvumas in vitro (MIC, 
μg/ml ir MBC, μg/ml) 
Junginio 
Tyrimams naudotos bakterijų padermės 
S. enteritidis S. aureus P. aeruginosa 






62,5 125 62,5 125 62,5 125 
+ - mikroorganizmų augimas 
 
61 
4.2. Benzimidazolo darinių antibakterinio aktyvumo tyrimų rezultatai 
 
Naujų 4-(1H-benzimidazol-2-il)-1-(4-fluorfenil)-2-pirolidinono darinių 44a, 
(6771)a, 72c, (7580)a, (84-86)a ir 86c antimikrobinis aktyvumas prieš 
gramneigiamas lazdeles – Salmonella enteritidis (ATCC 8739), Pseudomonas 
aeruginosa (NCTC6750), gramteigiamus kokus – Staphylococcus aureus (ATCC 
9144), meticilinui atsparų Staphylococcus aureusATCC (33592) ir koaguliazei 
neigiamo stafilokoko (KNS), atsparaus meticilinui, „lauko padermes“, išskirtas iš 
žmogaus ir šuns nosies ertmės, ištirtas LSMU Veterinarijos akademijos VF 
Užkrečiamųjų ligų katedroje, vadovaujant prof. J. Šiugždaitei. Nustatant bakterijų 
augimą ir antibakterinį aktyvumą naudotos dvi mitybinės terpės: triptono sojos 
agaras (TSA) ir triptono sojos sultinys (TSS) (Oxoid, Anglija). 
Junginių antibakterinis aktyvumas prieš S. enteritidis, P. aeruginosa, S. 
aureus, „lauko padermės“ KNS MASA (išskirtas iš žmogaus) ir KNS MASA 
(išskirtas iš šuns) bakterijas nustatytas serijiniais praskiedimo ir išpilstymo metodais 
(M07-A9, Approved Standard, 2012; Wiegand, 2008), naudojant tokius skirtingų 
koncentracijų tiriamųjų junginių tirpalus dimetilsulfokside: 1000, 500, 250, 125, 
62,5 μg/ml.  
Tiriamosios bakterijų kultūros (prieš S. enteritidis, P. aeruginosa, S. aureus, 
„lauko padermes“ KNS MASA (išskirtas iš žmogaus nosies ertmės), KNS MASA 
(išskirtas iš šuns nosies ertmės) pasėtos ant triptono sojos agaro ir kultivuotos 37 C 
temperatūroje 24 val. Išaugus bakterijų kultūroms, nustatyta ląstelių koncentracija 
(108 KSVml, pagal Mc Farlandą 0,5) ir atlikti praskiedimai su tiriamomis 
medžiagomis. Į kiekvieną mėgintuvėlį įdėta po 100 μl tiriamųjų mikroorganizmų, 
kultivuota 37 C temperatūroje 24 val., paskui nustatyta mažiausia slopinamoji 
koncentracija (MSK/ml). Nedidelis tiriamo mišinio kiekis pasėtas ant triptono sojos 
agaro, kultivuotas 37 C temperatūroje 48 val. ir stebėtas bakterijų augimas. 
Mažiausia koncentracija, kurioje bakterijos neauga, vadinama minimalia 
baktericidine koncentracija.  
Tyrimo metu pastebėta, kad junginiai 44a, (6771)a, 72c, (7580)a, 84a, 85a, 
86a, 86c pasižymi antibakterinėmis savybėmis, ir nustatytos jų minimali slopinamoji 
(MIC) bei minimali baktericidinė (MBC) (4.4 lent.) koncentracijos.  
 
4.4 lentelė. Susintetintų junginių 44a, (6771)a, 72c, (7580)a, 84a, 85a, 86a 
ir 86c antibakterinis aktyvumas in vitro (MIC, μg/ml ir MBC, μg/ml) 
Jungi- 
nys 






















































1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 
44a 250 500 + + + + + + + + + + 
67a + + + + + + + + + + + + 
68a + + + + + + 125 250 + + 125 250 
69a + + + + + + + + 125 250  + 
70a + + + + + + + + 125 250 125 250 
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4.4 lentelės tęsinys 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 
71a + + + + + + 125 250 + + 125 250 
72c + + + + 250 500 + + + + + + 
75a 250 500 + + 250 500 + + + + + + 
76a 250 500 + + 250 500 + + + + + + 
77a 250 500 + + 250 500 + + + + + + 
78a + + + + 250 500 125 250 + + + + 
79a + + + + 250 500 125 250 + + + + 
80a 250 500 125 250 250 500 + + + + + + 
84a 250 500 + + 250 500 + + + + + + 
85a 250 500 + + 250 500 + + + + + + 
86a 250 500 + + + + + + + + + + 
86c + + + + + + + + + + + + 
+ - mikroorganizmų augimas 
 
S. enteritidis ir P. aeruginosa bakterijas tirtieji junginiai veikė vidutiniškai – jų 
MIC buvo 250 μg/ml, o MBC – 500 μg/ml. Staphylococcus aureus padermės 
bakterijų atžvilgiu veiksmingiausias buvo 5-nitrotiofeno fragmento turintis 
hidrazonas 80a (MIC – 125 μg/ml, MBC – 250 μg/ml).  
Meticilinui atsparus Staphylococcus aureus (MASA) atsirado, kai didelis 
mobilus genomo elementas, vadinamas stafilokokine mec kasete, įsiterpė į 
meticilinui jautrią S. aureus padermę. Atsparumą meticilinui lemiantis genas mecA, 
esantis SCCmec 14 elemente, koduoja papildomą peniciliną surišantį baltymą 
(PBP2A), kurio afiniškumas β-laktaminiams antibiotikams sumažėjęs. PBP2A yra 
transpeptidazė, galinti užtikrinti ląstelės sienelės biosintezę, kurią paprastai blokuoja 
β-laktaminiai antibiotikai. Kadangi Lietuvoje labai plačiai gydyti skiriami ir 
vartojami antibiotikai, yra didelė tikimybė užsikrėsti antibiotikams atspariu 
stafilokoku MASA. 
Tiriant junginių antibakterinį aktyvumą prieš meticilinui atsparias 
Staphylococcus aureus padermes, nustatyta, kad aktyviausiai jas veikė 
karboksialkilinį (68a), hidrazidinį (71a) ir hidrazono (78a bei 79a) fragmentų 
turintys benzimidazolo dariniai (MIC 125 μg/ml, o MBC – 250 μg/ml), silpnesnę 
įtaką turėjo junginiai 44a, 67a, 69a, 70a, 72c, (75-77)a, 85a ir 86c. Jų MIC buvo 
250 μg/ml, o MBC – 500 μg/ml.  
Atlikta benzimidazolų 44a, (6771)a, 72c, (7580)a, (84-86)a ir 86c 
antibakterinio aktyvumo prieš koaguliazei neigiamus stafilokokus (išskirtus iš 
žmogaus nosies ertmės), atsparius meticilinui, analizė parodė, kad veiksmingiausios 
buvo 3-(1H-benzimidazolil-2-il)-4-[(4-fluorfenil)amino]butano rūgštis (69a) ir {2-
[1-(4-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-il]-1H-benzimidazol-1-il}acto rūgštis (70a). Jų 
mažiausia slopinamoji koncentracija – 125 μg/ml, o minimali baktericidinė 
koncentracija – 250 μg/ml). Silpnesniu antibakteriniu veikimu pasižymėjo 
medžiagos 72c, (7577)a ir 86a (MIC – 250 μg/ml, MBC – 500 μg/ml).  
Tiriant visų minėtų junginių poveikį koaguliazei neigiamiems, meticilinui 
atspariems stafilokokams, išskirtiems iš šuns nosies ertmės, pastebėta, kad šios 
padermės bakterijos buvo itin jautrios 3-{2-[1-(4-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-il]-
1H-benzimidazol-1-il}propano rūgšties(68a), {2-[1-(4-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-
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il]-1H-benzimidazol-1-il}acto rūgšties (70a) ir 2-{2-[5-okso-1-(4-fluorfenil)-3-
pirolidinil]-1H-benzimidazol-1-il}acetohidrazido (71a)125 μg/ml (MIC) ir 250 
μg/ml (MBC) koncentracijų tirpalams. Dariniai 72c, (7577)a, (8486)a ir 86c 
turėjo gerokai mažesnę įtaką (MIC – 250 μg/ml, MBC – 500 μg/ml). 
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5. EKSPERIMENTINĖ DALIS 
 
Susintetintų junginių 1H ir 13C BMR spektrai rašyti Varian Unity Inova 
(300 MHz) (Varian, Inc., Palo Alto, CA, JAV) ir Bruker Avance III/400 (400 MHz) 
spektrometrais. Cheminiai poslinkiai δ skalėje išmatuoti milijoninėmis dalimis 
(m. d.). IR spektrai (cm-1) užrašyti Perkin–Elmer BX FT–IR spektrometru 
(Perkin–Elmer Inc., Waltham, MA, JAV), naudojant KBr tabletes. Masių spektrai 
gauti naudojantis Waters (Micromas) ZQ 2000 spektrometru, atmosferos slėgio 
cheminės jonizacijos (APCI) metodu, veikiant 20 V. Junginių elementinė analizė 
atlikta analizatoriumi CE-440 elemental analyzer (Exeter Analytical Inc., North 
Chelmsford, MA, JAV). Lydymosi temperatūra nustatyta automatiniu aparatu B-540 
Melting Point Analyzer (Büchi Corporation, New Castle, DE, JAV) ir nekoreguota. 
Reakcijos eiga stebėta ir gautų produktų grynumas tikrintas plonasluoksnės 
chromatografijos būdu, naudojant Silica gel 60 F254 (Kieselgel 60 F254) plokšteles 
(Merck, Darmstadt, Germany). Junginio 35a rentgenokristalografinė analizė 
užrašyta žemoje temperatūroje Nonius KappaCCD difraktometru, naudojant grafito 
monochromatinę Mo-K spinduliuotę (  0,71073 Å). Kristalo struktūra nustatyta 
tiesioginiu būdu, rafinuojant visą matricą mažiausių kvadratų metodu. 
3-[(4-Fluorfenil)amino]propano rūgštis (2a). 
(CAS Registry Number: 38470-22-3) 
4-Fluoranilinas (1a) (11,11 g, 0,1 mol) ištirpinamas 20 % acto rūgštyje (75 ml), į 
tirpalą, jį nuolat maišant, porcijomis įpilama akrilo rūgšties (7,93 g, 0,11 mol), 
mišinys virinamas 8 val., ataušinamas, suplakamas su 5 % NaOH tirpalu (100 ml), 
tirpalas atvėsinamas, ekstrahuojamas eteriu (2  100 ml), atskirtas vandeninis 
sluoksnis druskos rūgštimi neutralizuojamas iki pH 8, acto rūgštimi – iki pH 6−7. 
Gautas tirpalas ekstrahuojamas eteriu (2  75 ml), eterinis sluoksnis džiovinamas 
šaldant (-18 C), eteris distiliuojamas rotaciniu garintuvu. Susidarę kristalai 
filtruojami, plaunami heksanu, džiovinami. Išeiga 14,5 g (79 %), balti kristalai, lyd. 
t. 86–87 C (iš acetono–heksano). 
IRν (сm-1): 34213221 (OH, NH), 1713 (C=O). 
1H BMR (CDCl3) : 2,65 (t, J = 7,2 Hz, 2H, CH2CO); 3,42 (t, J = 7,2 Hz, 2H, 
CH2NH); 6,02 (s, 2H, +NH2); 6,45–7,04 (m, 4H, Harom). 
MS, m/z (I, ): 184 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 59,01; H 5,50; N 7,65. C9H10FNO2 (183,18) 
Nustatyta, %: C 59,34; H 5,33; N 7,78.  
 
Bendrasis aminopropano rūgščių 2b, c sintezės būdas. Atitinkamas 
fenilaminas (1b, c) (0,1 mol) ištirpinamas 20 % acto rūgštyje (75 ml), į tirpalą 
porcijomis įpilama akrilo rūgšties (7,93 g, 0,11 mol), mišinys virinamas 8 val., 
ataušinamas, viršutinis sluoksnis dekantuojamas, o likusi dervinė medžiaga 
tirpinama 5 % NaOH tirpale (75 ml), tirpalas atvėsinamas, ekstrahuojamas eteriu 
(2  100 ml), atskirtas vandeninis sluoksnis druskos rūgštimi neutralizuojamas iki 
pH 8, acto rūgštimi – iki pH 6−7. Gauta dervinė-kristalinė medžiaga plaunama 
vandeniu, vanduo dekantuojamas, susidarę kristalai filtruojami, plaunami vandeniu, 
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džiovinami. Junginys 2b kristalinamas iš acetono-heksano mišinio, o 2c gryninamas 
tirpinant 5 % NaOH tirpale (100 ml), tirpalą filtruojant ir filtratą parūgštinant 
druskos rūgštimi iki pH 8, acto rūgštimi – iki pH 6−7. Susidariusi aminopropano 
rūgštis 2c filtruojama, plaunama vandeniu, džiovinama. 
3-[(3-Fluorfenil)amino]propano rūgštis (2b) 
(CAS Registry Number: 885275-89-8) 
Išeiga 8,1 g (44 %), rusvi kristalai, lyd. t. 78–79 C (iš acetono–heksano). 
IRν (сm-1): 34423371 (OH, NH), 1723 (C=O). 
1H BMR ((CD3)2CO) : 2,61 (t, J = 6,8 Hz, 2H, CH2CO); 3,42 (t, J = 6,6 Hz, 2H, 
CH2NH); 6,18–7,34 (m, 5H, NH+Harom). 
Apskaičiuota,  C 59,01; H 5,50; N 7,65. C9H10FNO2. (183,18) 
Nustatyta, %: C 60,04; H 5,81; N 7,78.  
 
3-{[3-(Trifluormetil)fenil]amino}propano rūgštis (2c) 
(CAS Registry Number: 491874-30-7) 
Išeiga 11,2 g (48 %), balti kristalai, lyd. t. 62–63 C  
IR ν (сm-1): 3424 (OH, NH), 1722 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,49 (t, J = 7,0 Hz, 2H, CH2CO); 3,28 (t, J = 7,0 Hz, 2H, 
CH2NH); 6,16 (s, 1H, NH); 6,73–6,87 (m, 3H, Harom); 7,26 (t, J = 8,1 Hz, 1H, Harom); 
12,26 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 33,56; 38,56 (CH2CO, NHCH2); 107,81 (d, 
3JC-F = 3,9 Hz); 
111,58 (d, 3JC-F = 4,0 Hz); 115,32; 124,63 (d, 
1JC-F = 272,3 Hz); 129,90 (d, 
2JC-F = 
30,8 Hz); 129,93; 149,07 (Carom); 173,08 (C=O). 
Apskaičiuota,  C 51,51; H 4,32; N 6,01. C10H10F3NO2. (233,19) 
Nustatyta, %: C 50,39; H 4,45; N 6,63.  
 
3-[(4‐Fluorfenil)(2-karboksietil)amino]propano rūgštis (3a). 4-
Fluorfenilamino 1a (0,1 mol), akrilo rūgšties (28,82 g, 0,4 mol) ir 25 % acto rūgšties 
(75 ml) mišinys virinamas 19 val., ataušinamas, vanduo distiliuojamas rotaciniu 
garintuvu, likutis užpilamas toluenu, tirpikliai distiliuojami, dervinė medžiaga 
gryninama tirpinant 10 % NaOH tirpale (100 ml), tirpalą filtruojant ir filtratą 
parūgštinant acto rūgštimi iki pH 6−7. Gauta kristalinė medžiaga filtruojama, 
plaunama heksanu, džiovinama. Produktas gryninamas tirpinant 10 % NaOH tirpale, 
tirpalą filtruojant, filtratą parūgštinant acto rūgštimi iki pH 6. Gryninama du kartus. 
Išeiga 11,2 g (44 %), balti kristalai, lyd. t. 134,5–135 C. 
IRν (сm-1): 3651, 3516 (OH), 1704 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,35 (t, J = 7,3 Hz, 4H, CH2CO); 3,47 (t, J = 7,3 Hz, 4H, 
CH2N); 5,32 (pl. s, 2H OH); 6,61−6,68 (m, 2H, Harom); 6,98 (t, J = 8,9 Hz, 2H, 
Harom).  
13C BMR (DMSO-d6) : 47,17 (2CH2CO, 2NCH2); 113,04 (d, J = 7,3 Hz); 115,52 
(d, J = 21,8 Hz); 144,09; 154,24 (d, J = 232,0 Hz) (Carom); 174,06 (2C=O). 
MS, m/z (I, ): 256 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 56,47; H 5,53; N 5,49. C12H14FNO4 (255,25) 
Nustatyta, %: C 56,01; H 5,50; N 5,65.  
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3-[(3‐Fluorfenil)(2-karboksietil)amino]propano rūgštis (3b). 3-Fluoranilino 
(1b) (0,1 mol), akrilo rūgšties (28,82 g, 0,4 mol) ir 15 ml vandens mišinys laikomas 
kambario temperatūroje 72 val., susidariusi aliejinė medžiaga plaunama vandeniu, 
tirpinama 10 % NaOH tirpale (100 ml), nesureagavęs aminas ekstrahuojamas eteriu 
(2 × 300 ml), atskirtas vandeninis sluoksnis parūgštinamas acto rūgštimi iki pH 6. 
Išsikristalizavęs produktas gryninamas tirpinant 10 % NaOH tirpale, tirpalą 
filtruojant, filtratą parūgštinant acto rūgštimi iki pH 6.  
Išeiga 21,2 g (83 %), rusvi kristalai, lyd. t. 107–108 C. 
IRν (сm-1): 3436 (OH), 1710 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,45 (t, J = 7,1 Hz, 4H, CH2CO); 3,55 (t, J = 7,1 Hz, 4H, 
NCH2); 6,306,49 (m, 3H, Harom); 7,09−7,17 (m, 1H, Harom); 7,47 (pl. S, 2H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,98 (2CH2CO); 46,49, (2NCH2); 98,76 (d, 
2JC-F = 26,1 
Hz); 102,26 (d, 2JC-F = 21,4 Hz); 130,81 (d, 
3JC-F = 10,5 Hz); 148,94 (d, 
3JC-F = 10,8 
Hz); 163,93 (d, 1JC-F = 239,4 Hz) (Carom); 173,37 (2COOH). 
Apskaičiuota,  C 56,47; H 5,53; N 5,49. C12H14FNO4. (255,25) 
Nustatyta, %: C 56,59; H 5,72; N 5,61. 
 
3-{[3‐(Trifluormetil)fenil](2-karboksietil)amino}propano rūgštis (3c). 
Atitinkamo anilino 2c (0,1 mol), akrilo rūgšties (28,82 g, 0,4 mol) ir 25 % acto 
rūgšties (75 ml) mišinys virinamas 5 val., ataušinamas, skiedžiamas 10 % NaOH 
tirpalu (150 ml), tirpalas filtruojamas, filtratas parūgštinamas druskos rūgštimi iki 
pH 8, po to – acto rūgštimi iki pH 6−7. Gauta kristalinė medžiaga filtruojama, 
plaunama vandeniu, džiovinama. Gryninama du kartus persodinant iš šarminio 
tirpalo. 
Išeiga 15,57 g (51 %), šviesiai rusvi kristalai, lyd. t. 93–94 C. 
IRν (сm-1): 3647, 3523 (OH), 1712 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,41 (t, J = 6,9 Hz, 4H, CH2CO); 3,58 (t, J = 6,9 Hz, 4H, 
CH2N); 6,83−6,95 (m, 3H, Harom); 7,33 (t, J = 8,1 Hz, 1H, Harom); 7,63 (pl. s, 2H, 
OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 46,61 (2CH2CO, 2NCH2); 107,27 (d, 
3JC-F = 4,0 Hz); 
111,44 (d, 3JC-F = 4,0 Hz); 115,28, 120,05; 124,63 (d, 
1JC-F = 272,7 Hz); 130,20; 
130,21 (d, 2JC-F = 30,7 Hz); 147,45 (Carom); 173,98 (2C=O). 
MS, m/z (I, ): 306 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 51,15; H 4,62; N 4,59. C13H14F3NO4 (305,26) 
Nustatyta, %: C 50,83; H 4,72; N 4,33.  
 
Bendrasis junginių 4a−c sintezės būdas. Atitinkamo aromatinio amino 1ac 
(100 mmol), itakono rūgšties (15,61 g, 120 mmol) ir vandens mišinys (100 ml) 
virinamas 24 val., įpilama 10 ml 4M HCl tirpalo, pavirinama 0,5 val., atvėsinama, 
susidaręs produktas filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas, gryninamas 
tirpinant 5  NaOH tirpale, tirpalą filtruojant ir filtrate parūgštinant HCl iki pH 1−2.  
 
1-(4-Fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-karboksirūgštis (4a) 
(CAS Registry Number: 56617-43-7)  
Išeiga 16,1 g (72 %), balti kristalai, lyd. t. 164–165 C. 
IRν (сm-1): 3091, 2927 (OH), 1741 (C=O), 1634 (C=O). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,65−2,82 (m, 2H, H-4); 3,32−3,38 (m, 1H, H-3); 
3,91−4,08 (m, 2H, H-2); 7,15–7,26 (m, 2H, Harom); 7,62–7,71 (m, 2H,  
Harom); 12,81 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 34,97 (C-3); 35,07 (C-4); 50,07 (C-2); 115,27 (d, 
2JC-F = 
22,3 Hz, C-3,5); 121,44 (d, 3JC-F = 8,0 Hz, C-2,6); 135,50 (d, 
4JC-F = 2,6 Hz, C-1); 
158,48 (d, 1JC-F = 241,2 Hz, C-4); 171,68; 174,15 (C-5, COOH). 
MS, m/z (I, ): 224 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 59,19; H 4,52; N 6,28. C11H10FNO3 (223,21) 
Nustatyta, %: C 59,34; H 4,69; N 6,48.  
 
1-(3-Fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-karboksirūgštis (4b) 
Išeiga 18,3 g (82 %), balti kristalai, lyd. t. 143–144 C. 
IRν (сm-1): 3089, 2922 (OH), 1722, 1652 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,68−2,85 (m, 2H, H-4); 3,33−3,38 (m, 1H, H-3); 
3,94−4,09 (m, 2H, H-2); 6,93–7,02 (m, 1H, Harom); 7,36–7,46 (m, 2H, Harom);  
7,62–7,69 (m, 1H, Harom); 12,83 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 35,44 (C-3); 35,75 (C-4); 50,37 (C-2); 106,69 (d, 
2JC-F = 
26,4 Hz, C-2); 110,99 (d, 2JC-F = 21,0 Hz, C-4); 115,27 (d, 
4JC-F = 2,8 Hz, C-6), 
130,82 (d, 3JC-F = 9,5 Hz, C-5); 141,18 (d, 
3JC-F = 10,8 Hz, C-1); 162,53 (d, 
1JC-F = 
241,6 Hz, C-3); 172,76; 174,57 (C-5, COOH). 
MS, m/z (I, ): 224 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 59,19; H 4,52; N 6,28. C11H10FNO3 (223,21)  
Nustatyta, %: C 59,16; H 4,50; N 6,31. 
 
5-Okso-1-[3-(trifluormetil)fenil]pirolidin-3-karboksirūgštis (4c) 
(Junginys paminėtas Plant growth regulatorsBy Bucha, Harry C.; 
Luckenbaugh, Raymond W. US 3136620 (1964)) 
Išeiga 20,2 g (74 %), balti kristalai, lyd. t. 9596 C. 
IRν (сm-1): 3100, 2938 (OH), 1738 (C=O), 1667 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,63−2,85 (m, 2H, H-4); 3,22−3,36 (m, 1H, H-3); 
3,94−4,13 (m, 2H, H-2); 7,46−7,83 (m, 3H, Harom); 8,18 (s, 1H, Harom); 12,23 (s, 1H, 
OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 35,60; 50,25 (C-3ʹ, 4ʹ, 2,); 115,58 (kv, 
3JC-F = 4,1 Hz); 
120,26 (kv, 3JC-F = 3,8 Hz); 122,69; 126,83 (d, 
1JC-F = 272,4 Hz); 129,43 (d, 
2JC-F = 
31,6 Hz); 130,03; 139,90 (Carom); 172,95; 174,45 (C-5, COOH). 
Apskaičiuota,  C 52,75; H 3,69; N 5,13. C12H10F3NO3 (273,21) 
Nustatyta, %: C 53,59; H 3,82; N 5,22.  
 
Bendrasis junginių 5a−c ir 7a, c sintezės būdas. A metodas. Atitinkamos 
aminopropano rūgšties 2a−c (5 mmol), karbamido arba kalio tiocianato (10 mmol) ir 
acto rūgšties (10 ml) mišinys virinamas 24 val., parūgštinamas 10 % druskos 
rūgštimi iki pH 1−2, virinamas 1 val., atvėsinamas, skiedžiamas vandeniu (30 ml). 
Susidaręs produktas filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas. 
68 
Gautieji pirimidindionai 5 ir tioanalogai 7 gryninami juos tirpinant 
vandeniniame 10 % NaOH tirpale, jį pašildžius iki virimo, tirpalą atvėsinus, 
nufiltravus, filtratą užvirus, atsargiai parūgštinus iki pH 1 ir pavirinus 5 min. 
B metodas. 3-[(4-Fluorfenil)(2-karboksietil)amino]propano rūgšties (3a) 
(0,92 g, 5 mmol), karbamido arba kalio tiocianato (7,5 mmol) ir acto rūgšties 
(10 ml) mišinys virinamas 20 val., parūgštinamas 10 % druskos rūgštimi (iki 
pH 1−2), virinamas 0,5 val., atvėsinamas, skiedžiamas vandeniu (30 ml). Susidaręs 
produktas filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas. Gryninamas taip pat, 
kaip A metode. 
 
1-(4-Fluorfenil)dihidropirimidin-2,4(1H,3H)-dionas (5a) 
A metodas: Išeiga 0,80 g (77 %), balti kristalai, lyd. t. 238–239 C (iš etanolio). 
IRν ( сm-1): 3211 (NH), 1700, 1601 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,65 (t, J = 7,8 Hz, 2H, CH2CO); 3,72 (t, J = 7,8 Hz,2H,  
NCH2); 7,05−7,51 (m, 4H, Harom); 10,34 (s, 1H, NH). 
MS, m/z (I, ): 209,3 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 57,69; H 4,36; N 13,46. C10H9FN2O2 (208,19). 
Nustatyta, %: C 57,58; H 4,29; N 13,56 
B metodas: Išeiga 0,44 g (42 %), balti kristalai, lyd. t. 238–239 C (iš etanolio) 




Išeiga 0,82 g (79 %), balti kristalai, lyd. t. 179–180 C (iš etanolio). 
IRν (сm-1): 3220 (NH), 1710, 1696 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,70 (t, J = 6,7 Hz, 2H, CH2CO); 3,81 (t, J = 6,7 Hz, 2H,  
NCH2); 7,04−7,46 (m, 4H, Harom); 10,46 (s, 1H, NH). 
MS, m/z (I, ): 209 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 57,69; H 4,36; N 13,46. C10H9FN2O2 (208,19) 
Nustatyta, %: C 57,81; H 4,58; N 13,26.  
 
1-[3-(Trifluormetil)fenil]dihidropirimidin-2,4(1H,3H)-dionas (5c)  
(CAS Registry Number: 491874-31-8) 
Išeiga 0,93 g (72 %), balti kristalai, lyd. t. 157–158 C (iš etanolio). 
IRν (сm-1): 3204 (NH), 1733, 1689 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,73 (t, J = 6,6 Hz, 2H, CH2CO); 3,86 (t, J = 6,6 Hz, 2H, 
NCH2); 7,54−7,68 (m, 3H, Harom); 7,73 (s, 1H, Harom); 10,52 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 30,99 (CH2CO); 44,31 (NCH2); 121,97 (kv, 
3JC-F = 3,9 Hz); 
122,23 (kv, 3JC-F = 3,9 Hz); 124,01 (d, 
1JC-F = 272,4 Hz); 129,08; 129,31 (d, 
2JC-F = 
31,9 Hz); 129,85; 142,73 (Carom); 152,25; 170,63 (2CO). 
Apskaičiuota,  C 51,17; H 3,51; N 10,85. C11H9F3N2O2 (258,20) 
Nustatyta, %: 51,18; H 3,69; N 10,67.  
 
Bendrasis junginių 6a−c ir 8a, c sintezės būdas. Dihidropirimidin-
2,4(1H,3H)-diono 5 arba tioanalogo 7 (5 mmol) ir 10 % NaOH tirpalo (10 ml) 
pašildoma iki virimo ir paliekama kambario temperatūroje 10 val., po to filtruojama, 
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filtratas parūgštinamas 30 % acto rūgštimi iki pH 6. Susidariusios nuosėdos 
filtruojamos, plaunamos heksanu, džiovinamos. Produktas gryninamas tirpinant jį 
5 % Na2CO3 tirpale (15 ml), filtruojant, o filtratą parūgštinant acto rūgštimi iki pH 6. 
 
3-[1-(4-Fluorfenil)karbamoilamino]propano rūgštis (6a) 
Išeiga 1,06 g (94 %), balti kristalai, lyd. t. 149–150 C. 
IRν (сm-1): 3447, 3322 (NH2, OH), 1694, 1634 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,37 (t, J = 7,4 Hz, 2H, CH2CO); 3,72 (t, J = 7,4 Hz, 2H, 
NCH2); 5,68 (s, 2H, NH2); 7,15−7,31 (m, 4H, Harom); 12,26 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 33,35 (CH2CO); 45,32 (NCH2); 116,18 (d, 
2JC-F = 22,5 Hz); 
130,36 (d, 3JC-F = 8,8 Hz); 138,73 (d, 
4JC-F = 2,9 Hz); 160,59 (d, 
1JC-F = 243,1 Hz) 
(Carom); 157,27; 172,92 (CONH2, COOH). 
Apskaičiuota,  C 53,10; H 4,90; N 12,38. C10H11FN2O3 (226,21) 
Nustatyta, %: C 53,88; H 5,08; N 12,22. 
 
3-[1-(3-Fluorfenil)karbamoilamino]propano rūgštis (6b) 
Išeiga 0,77 g (68 %), balti kristalai, lyd. t. 120–121C. 
IRν (сm-1): 34893081 (NH2, OH), 1671, 1638 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,33 (t, J = 6,0 Hz, 2H, CH2CO); 3,84 (t, J = 6,0 Hz, 2H, 
NCH2); 6,28 (s, 2H, NH2); 6,96−7,30 (m, 3H, Harom); 7,44 (kv, J = 7,3 Hz, 1H, 
Harom); 13,08 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 35,25; 46,10 (CH2CO, NCH2); 112,21 (d, 
2JC-F = 20,5 Hz); 
114,12 (d, 2JC-F = 22,4 Hz); 122,89 (d, 
4JC-F = 2,2 Hz); 130,28 (d, 
3JC-F = 9,4 Hz); 
144,80 (d, 3JC-F = 10,1 Hz); 162,17 (d, 
1JC-F = 243,9 Hz) (Carom); 157,49; 173,88 
(CONH2, COOH). 
Apskaičiuota,  C 53,10; H 4,90; N 12,38. C10H11FN2O3 (226,21)  
Nustatyta, %: C 53,02; H 4,81; N 12,47.  
 
3-{1-[3-(Trifluormetil)fenil]karbamoilamino}propano rūgštis (6c) 
Išeiga 1,31 g (95 %), balti kristalai, lyd. t. 142–143 C. 
IRν (сm-1): 34593252 (NH2, OH), 1695, 1635 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,92 (t, J = 7,0 Hz, 2H, CH2CO); 3,31 (t, J = 7,0 Hz, 2H, 
NCH2); 5,41 (s, 2H, NH2); 6,90−7,35 (m, 4H, Harom); 11,59 (s, 1H, OH). 
Apskaičiuota,  C 47,83; H 4,01; N 10,14. C11H11F3N2O3 (276,22). 
Nustatyta, %: C 47,68; H 4,00; N 9,99.  
 
1-(4-Fluorfenil)-2-tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-onas (7a) 
Išeiga 0,91 g (81 %), balti kristalai, lyd. t. 291–292 C (iš etanolio). 
IRν (сm-1): 3186 (NH), 1701 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,82 (t, J = 7,6 Hz, 2H, CH2CO); 3,90 (t, J = 7,6 Hz, 2H, 
CH2N); 7,2−7,5 (m, 4H, Harom); 11,24 (s, 1H, NH). 
Apskaičiuota,  C 53,56; H 4,05; N 12,49. C10H9FN2OS (224,26).  
Nustatyta, %: C 53,76; H 4,21; N 12,28.  
 
1-[3-(Trifluormetil)fenil]-2-tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-onas (7c) 
Išeiga 1,01 g (74 %), balti kristalai, lyd. t. 186–187 C (iš etanolio). 
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IRν (сm-1): 3179 (NH), 1741 (C=O), 1228 (C=S). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,85 (t, J = 6,9 Hz, 2H, CH2CO); 3,96 (t, J = 6,9 Hz, 2H, 
CH2N); 7,63−7,84 (m, 4H, Harom); 11,40 (s, 1H, NH).  
13C BMR (DMSO-d6) : 30,35; 48,57 (CH2CO, CH2N); 121,99; 124,25 (d, 
3JC-F = 
3,8 Hz); 124,52 (d, 3JC-F = 3,8 Hz); 125,67; 129,72 (d, 
2JC-F = 32,1 Hz); 130,31; 
131,65; 145,63 (Carom); 167,08; 179,82 (C=O, C=S). 
Apskaičiuota,  C 48,17; H 3,31; N 10,21. C11H9F3N2OS (274,27).  
Nustatyta, %: C 48,18; H 3,47; N 10,39.  
 
3-[(4-Fluorfenil)karbamotioilamino]propano rūgštis (8a) 
Išeiga 1,04 g (86 %), balti kristalai, lyd. t. 108–109 C. 
IRν (сm-1): 3445, 3322 (NH2, OH), 1727 (C=O), 1381 (C=S). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,44 (t, J = 7,2 Hz, 2H, CH2CO); 4,10 (t, J = 7,2 Hz, 2H, 
NCH2); 4,66 (s, 2H, NH2); 7,21−7,28 (m, 4H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 33,07 (CH2CO); 50,72 (NCH2); 116,56 (d, 
2JC-F = 22,6 Hz); 
130,20 (d, 3JC-F = 8,8 Hz); 138,84 (d, 
4JC-F = 3,3 Hz); 161,14 (d, 
1JC-F = 244,3 Hz) 
(Carom); 173,06 (COOH); 182,12 (C=S). 
Apskaičiuota,  C 49,58; H 4,58; N 11,56. C10H11FN2O2S (242,27).  
Nustatyta, %: C 49,61; H 4,53; N 11,63. 
 
3-{[(3-Trifluormetil)fenil]karbamotioilamino}propano rūgštis (8c) 
Išeiga 1,23 g (84 %), balti kristalai, lyd. t. 129–130 C. 
IRν (сm-1): 34123197 (NH2, OH), 1698 (C=O), 1121 (CS). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,47 (t, J = 7,2 Hz, 2H, CH2CO); 4,13 (t, J = 7,2 Hz, 2H, 
NCH2); 7,21−7,92 (m, 6H, Harom+NH2); 12,42 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,93 (CH2CO); 50,33 (NCH2); 123,82 (d, 
1JC-F  272,5  
Hz); 124,29 (d, 3JC-F = 3,2 Hz); 125,17 (d, 
3JC-F = 3,7 Hz); 126,14; 130,25 (d, 
2JC-F = 
32,0 Hz); 132,75; 143,79 (Carom); 172,90 (C=O); 182,30 (C=S). 
Apskaičiuota,  C 45,20; H 3,79; N 9,58. C11H11F3N2O2S (292,28).  
Nustatyta, %: C 45,45; H 3,94; N 9,66.  
 
3-[(4-Fluorfenil)(4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-il)amino]propano rūgštis 
(9a). Junginio 8a (1,21 g, 5 mmol), monochloracto rūgšties (0,57 g, 6 mmol), natrio 
karbonato (0,64 g, 6 mmol) ir 15 ml vandens mišinys virinamas 4,5 val., 
atvėsinamas, parūgštinamas acto rūgštimi iki pH 6. Susidaręs produktas 
filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas, gryninamas tirpinant 5 % Na2CO3 
tirpale, filtruojant ir filtratą parūgštinant acto rūgštimi iki pH 6. 
Išeiga 0,83 g (59 %), balti kristalai, lyd. t. 190191 C.  
IRν (сm-1): 3419 (OH), 1720, 1662 (2CO), 1521 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,58 (t, J = 7,3 Hz, 2H, CH2CO); 3,93 (s, 2H, CH2S); 4,15 
(t, J = 7,3 Hz, 2H, NCH2); 7,38 (t, J = 8,7 Hz, 2H, Harom); 7,51−7,59 (m, 2H, Harom); 
12,42 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,80 (CH2CO); 40,58 (CH2S); 49,95 (NCH2); 116,70 (d, 
2JC-F = 23,0 Hz, C-3,5); 130,60 (d, 
3JC-F = 9,3 Hz, C-2,6); 136,41 (d, 
4JC-F = 2,6 Hz, 
C-1); 162,02 (d, 1JC-F = 247,2 Hz, C-4); 171,91; 183,33; 186,91 (COOH, C=O, 
C=N). 
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Apskaičiuota,  C 51,06; H 3,93; N 9,92. C12H11FN2O3S (282,30).  
Nustatyta, %: C 51,26; H 3,90; N 9,73. 
 
3-[(5,5-Dibrom-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-il)(4-
fluorfenil)amino]propano rūgštis (10a). Į junginio 9a (1,41 g, 5 mmol), natrio 
acetato (1,23 g, 15 mmol) ir acto rūgšties (15 ml) mišinį sulašinamas bromas (2,0 g, 
0,64 ml, 12,5 mmol) ir maišoma kambario temperatūroje 1,5 val. Po to įpilama 
50 ml vandens ir paliekama kristalizuotis. Susidaręs produktas filtruojamas, 
plaunamas vandeniu, džiovinamas. 
Išeiga 1,32 g (60 %), balti kristalai, lyd. t. 163−164 C (iš 2-propanolio).  
IRν (сm-1): 34387 (OH), 1738, 1692 (2CO), 1540 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,61 (t, J = 7,2 Hz, 2H, CH2CO); 4,27 (t, J = 7,2 Hz, 2H, 
NCH2); 7,35−7,48 (m, 2H, Harom); 7,56−7,70 (m, 2H, Harom); 12,44 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,64 (CH2CO); 50,11 (NCH2); 51,93 (C-Br2); 117,23 (d, 
2JC-F = 23,1 Hz, C-3,5); 130,59 (d, 3JC-F = 9,4 Hz, C-2,6); 134,64 (d, 
4JC-F = 2,8 Hz, 
C-1); 162,67 (d, 1JC-F = 248,6 Hz, C-4); 171,84; 175,60; 180,05 (COOH, C=O, 
C=N). 
Apskaičiuota,  C 32,75; H 2,06; N 6,37. C12H9Br2FN2O3S (440,09). 
Nustatyta, %: C 32,61; H 2,16; N 6,45. 
 
Bendrasis junginių (11−22)a sintezės būdas. Tiazolono 9a (1,41 g, 5 mmol), 
aromatinio ar karbaldehido (5,5 mmol), glicino (0,38 g, 5 mmol), natrio karbonato 
(1,59 g, 15 mmol) ir vandens (25 ml) mišinys 8 val. (18a – 21 val.) šildomas 80 C 
temperatūroje, atvėsinamas ir parūgštinamas acto rūgštimi iki pH 6. Susidaręs 
produktas filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas, gryninamas tirpinant 5 % 
natrio karbonato tirpale, filtruojant ir filtratą parūgštinant acto rūgštimi iki pH 6.  
 
3-[5-(Benziliden-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-il)(4-
fluorfenil)amino]propano rūgštis (11a). Išeiga 1,41 g (76 %), gelsvi kristalai, lyd. 
t. 129−130 C. 
IRν (сm-1): 3369 (OH), 1768, 1686 (2CO), 1541 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,56 (t, J = 6,9 Hz, 2H, CH2CO); 4,24 (t, J = 7,2 Hz, 2H, 
NCH2); 7,28−7,60 (m, 7H, Harom); 7,63 (s, 1H, S-C=CH); 7,64−7,70 (m, 2H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,64 (CH2CO); 50,58 (NCH2); 117,04 (d, 
2JC-F = 23,1 Hz, 
C-3,5); 129,07; 129,29; 129,52; 129,93; 130,52; 130,88 (d, 3JC-F = 9,3 Hz, C- 
2,6); 133,65; 136,29 (d, 4JC-F = 2,8 Hz, C-1); 162,33 (d, 
1JC-F = 247,5 Hz, C-4) (Carom, 
S-C=CH); 172,40172,61; 176,44; 179,61 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 61,61; H 4,08; N 7,56. C19H15FN2O3S (370,41).  
Nustatyta, %: C 61,85; H 4,12; N 7,34.  
 
3-{[5-(4-Chlorbenziliden)(4-fluorfenil)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino propano rūgštis (12a) 
Išeiga 1,62 g (80 %), rusvi kristalai, lyd. t. 227−228 C. 
IRν ( сm-1): 3400 (OH), 1723, 1694 (2CO), 1538 (CN). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,60 (t, J = 7,3 Hz, 2H, CH2CO); 4,24 (t, J = 7,3 Hz, 2H, 
NCH2); 7,40−7,51 (m, 6H, Harom); 7,63 (s, 1H, S-C=CH); 7,64−7,69 (kv, J = 5,0 Hz, 
2H, Harom); 12,24 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,30 (CH2CO); 50,43 (NCH2); 117,04 (d, 
2JC-F = 22,9 Hz, 
C-3,5); 129,19; 129,32; 129,75; 130,78 (d, 3JC-F = 9,3 Hz, C-2,6); 131,14;  
132,55; 134,39; 136,20 (d, 4JC-F = 2,9 Hz, C-1); 162,33 (d, 
1JC-F = 247,8 Hz, C-4) 
(Carom, S-C=CH);172,09; 176,15; 179,36 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 56,37; H 3,49; N 6,92. C19H14ClFN2O3S (404,85).  
Nustatyta, %: C 56,58; H 3,43; N 6,81.  
 
3-{[5-(4-Fluorfenil)(4-metoksibenziliden)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino propano rūgštis (13a) 
Išeiga 1,60 g (80 %), rusvi kristalai, lyd. t. 225226 C. 
IRν (сm-1): 3438 (OH), 1728, 1649 (2CO), 1532. 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,63 (t, J = 7,1 Hz, 2H, CH2CO); 3,76 (s, 3H, OCH3); 4,25 
(t, J = 7,0 Hz, 2H, NCH2); 6,93−7,08 (m, 2H, Harom); 7,35−7,51 (m, 4H, Harom); 7,61 
(s, 1H, S-C=CH); 7,63−7,71 (m, 2H, Harom); 12,52 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,94 (CH2CO); 49,93 (NCH2); 55,41 (OCH3); 114,57; 
114,86; 117,06 (d, 2JC-F = 23,1 Hz, C-3,5); 126,09 (d, J = 3,5 Hz); 
130,68; 130,94 (d, 3JC-F = 9,2 Hz, C-2,6); 131,49; 136,36 (d, 
4JC-F = 2,5 Hz, C-1); 
160,62; 162,25 (d, 1JC-F = 247,6 Hz, C-4) (Carom, S-C=CH);172,03; 176,34; 179,76 
(COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 59,99; H 4,28; N 7,00. C20H17FN2O4S (400,43). 
Nustatyta, %: C 59,79; H 4,38; N 6,87.  
 
3-{[5-(4-Fluorfenil)(4-dimetilaminobenziliden)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-
tiazol-2-il]amino propano rūgštis (14a) 
Išeiga 1,60 g (77,5 %), oranžiniai kristalai, lyd. t. 247−248 C. 
IRν (сm-1): 3423 (OH); 1721, 1639 (2CO), 1523 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,63 (t, J = 7,0 Hz, 2H, CH2CO); 2,94, 3,04 (2s, 6H, 
(N(CH3)2); 4,23 (t, J = 7,0 Hz, 2H, NCH2); 6,73, 6,78 (2d, J = 8,6 Hz, J = 8,7 Hz, 
2H, Harom); 7,27 (d, J = 8,5 Hz, 2H, Harom); 7,43 (t, J = 8,5 Hz, 2H, Harom); 7,53 (s, 
1H, S-C=CH); 7,64−7,70 (m, 2H, Harom); 12,48 (s, 1H, OH).  
13C BMR (DMSO-d6) : 31,99 (CH2CO); 39,57, 39,67 (2CH3); 49,68 (NCH2);  
111,09; 112,08; 116,97 (d, 2JC-F = 22,8 Hz, C-3,5); 120,45; 122,19; 124,53; 130,95 
(d, 3JC-F = 9,1 Hz, C-2,6); 131,52−131,63 (m); 131,72; 136,56 (d, 
4JC-F = 2,5 Hz, C-
1); 151,14; 162,25 (d, 1JC-F = 250,6 Hz, C-4) (Carom, S-C=CH); 172,09; 176,09; 
180,13 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 61,00; H 4,88; N 10,16. C21H20FN3O3S (413,47).  
Nustatyta, %: C 61,24; H 5,011; N 9,93.  
 
3-{[5-(4-Fluorfenil)(4-hidroksibenziliden)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino propano rūgštis (15a) 
Išeiga 1,49 g (77 %), tamsiai geltoni kristalai, lyd. t. 140141 C. 
IRν (сm-1): 3114 (2OH); 1727, 1677 (2CO), 1532 (CN). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,58 (t, J = 6,9 Hz, 2H, CH2CO); 4,22 (t, J = 7,2 Hz, 2H, 
NCH2); 6,83 (d, J = 8,6 Hz, 2H, Harom); 7,29 (d, J = 8,6 Hz, 2H, Harom); 7,41 (t,           
J = 8,6 Hz, 2H, Harom); 7,55 (s, 1H, S-C=CH); 7,62−7,68 (m, 2H, Harom); 10,37 (s, 
2H, 2OH).  
13C BMR (DMSO-d6) : 32,45 (CH2CO); 50,26 (NCH2); 116,31; 117,02 (d, 
2JC-F = 23,1 Hz, C-3,5); 124,35; 124,79; 130,90 (d, 
3JC-F = 9,1 Hz, C-2,6); 131,15; 
131,74; 136,45 (d,           4JC-F = 2,8 Hz, C-1); 159,72; 162,27 (d, 
1JC-F = 247,7 Hz, 
C-4) (Carom, S-C=CH);172,14−172,54; 176,28; 180,01 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 59,06; H 3,91; N 7,25. C19H15FN2O4S (386,40).  
Nustatyta, %: C 59,32; H 3,91; N 7,12.  
 
3-{[5-(4-Fluorfenil)(4-fluorbenziliden)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino propano rūgštis (16a) 
Išeiga 1,49 g (77 %), gelsvi kristalai, lyd. t. 230−231 C. 
IRν (сm-1): 3415 (OH), 1725, 1655 (2CO), 1538 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,63 (t, J = 7,3 Hz, 2H, CH2CO); 4,26 (t, J = 7,3 Hz, 2H, 
NCH2); 7,28 (t, J = 8,8 Hz, 2H, Harom); 7,43 (t, J = 8,6 Hz, 2H, Harom); 7,48−7,54 (m, 
2H, Harom); 7,64−7,70 (m, 2H, Harom); 7,66 (s, 1H, S-C=CH); 12,50 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,85 (CH2CO); 50,02 (NCH2); 116,36 
 (d, J = 22,1 Hz); 117,01 (d, J = 22,9 Hz); 128,76 (d, J = 2,4 Hz); 129,48; 130,26 (d, 
J = 3,0 Hz); 130,83 (d, J = 9,3 Hz); 131,85 (d, J = 8,7 Hz); 136,17 (d, J = 2,8 Hz); 
162,38 (d, J = 247,6 Hz); 162,55 (d, J = 249,5 Hz) (Carom, S-C=CH);172,02; 176,42; 
179,48 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 58,76; H 3,63; N 7,21. C19H14F2N2O3S (388,40).  
Nustatyta, %: C 58,68; H 3,72; N 7,07.  
 
3-{[5-(4-Brombenziliden)(4-fluorfenil)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino propano rūgštis (17a) 
Išeiga 1,71 g (76 %), gelsvi kristalai, lyd. t. 257−258 C. 
IRν (сm-1): 3379 (OH), 1726, 1697 (2CO), 1536 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,61 (t, J = 6,9 Hz, 2H, CH2CO); 4,25 (t, J = 6,9 Hz, 2H, 
NCH2); 7,36−7,48 (m, 4H, Harom); 7,60−7,70 (m, 4H, Harom); 7,62 (s, 1H, S-C=CH); 
12,72 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,07 (CH2CO); 50,29 (NCH2); 117,18 (d, 
2JC-F = 23,2 Hz, 
C-3,5); 123,36; 129,47; 129,91; 130,97 (d, 3JC-F = 9,2 Hz, C-2,6); 131,54; 
132,39; 132,98; 136,30 (d, 4JC-F = 2,2 Hz, C-1);162,48 (d, 
1JC-F = 247,5 Hz, C-4) 
(Carom, S-C=CH); 172,29; 176,39; 179,64 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 50,79; H 3,14; N 6,23. C19H14BrFN2O3S (449,30).  
Nustatyta, %: C 50,68; H 3,24; N 6,06.  
 
3-{[5-(4-Fluorfenil)(3,4-dimetoksibenziliden)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-
tiazol-2-il]amino propano rūgštis (18a) 
Išeiga 1,25 g (58 %), tamsiai geltoni kristalai, lyd. t. 210−211 C. 
IRν (сm-1): 3436 (OH), 1734, 1696 (2CO), 1536 (CN). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,64 (t, J = 7,4 Hz, 2H, CH2CO); 3,72, 3,75 (2s, 6H, 
OCH3); 4,25 (t, J = 7,4 Hz, 2H, NCH2); 6,97 (dd, J  8,4 Hz, J  1,9 Hz, 1H, Harom); 
7,05 (d, J  8,5 Hz, 1H, Harom); 7,15 (d, J  1,9 Hz, 1H, Harom); 7,43 (t, J  8,7 Hz, 
2H, Harom); 7,62 (s, 1H, S-C=CH); 7,64−7,69 (m, 2H, Harom); 12,45 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,89 (CH2CO); 49,82 (NCH2); 55,52; 55,60 (2OCH3); 
112,15; 114,15; 116,95 (d, 2JC-F = 23,0 Hz, C-3,5); 121,79; 126,42 (d, J  12,8 Hz); 
130,89 (d, 3JC-F = 9,1 Hz, C-2,6); 131,01; 136,31; 148,81; 150,34; 162,29 (d, 
1JC-F = 
247,7 Hz, C-4) (Carom, S-C=CH); 172,04; 176,39; 179,72 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 58,60; H 4,45; N 6,51. C21H19FN2O5S (430,46).  
Nustatyta, %: C 58,74; H 4,41; N 6,35.  
 
3-{[5-(4-Fluorfenil)(4-nitrobenziliden)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino propano rūgštis (19a) 
Išeiga 1,81 g (87 %), šviesiai geltoni kristalai, lyd. t. 230−231 C. 
IRν (сm-1): 3391 (OH), 1729, 1691 (2CO), 1543 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,61 (t, J = 7,3 Hz, 2H, CH2CO); 4,27 (t, J = 7,4 Hz, 2H, 
NCH2); 7,45 (t, J = 8,7 Hz, 2H, Harom); 7,66−7,72 (m, 4H, Harom); 7,74 (s, 1H, S-
C=CH); 8,25 (d, J = 8,8 Hz, 2H, Harom); 12,57 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,22 (CH2CO); 50,57 (NCH2); 117,11 (d, 
2JC-F = 23,3 Hz, 
C-3,5); 124,33; 127,99; 130,47; 130,88 (d, 3JC-F = 9,0 Hz, C-2,6);  
133,30; 136,05 (d, 4JC-F = 3,1 Hz, C-1); 147,18; 162,42 (d, 
1JC-F = 248,0 Hz, C-4) 
(Carom, S-C=CH); 172,32; 176,19; 179,09 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 54,94; H 3,40; N 10,12. C19H14FN3O5S (415,40).  
Nustatyta, %: C 54,75; H 3,36; N 9,97.  
 
3-{(4-Fluorfenil)[4-okso-5-(3-fenilprop-2-en-1-iliden)-4,5-dihidro-1,3-
tiazol-2-il]amino}propano rūgštis (20a) 
Išeiga 1,86 g (94 %), geltoni kristalai, lyd. t. 225−226 C. 
IRν (сm-1): 3417 (OH), 1720, 1650 (2CO), 1531 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,59 (t, J = 6,7 Hz, 2H, CH2CO); 4,21 (t, J = 6,4 Hz, 2H, 
NCH2); 6,856,94 (m, 1H, CHCHCH); 7,14 (d, J = 15,2 Hz, 1H, CHCHCH); 
7,26−7,46 (m, 6H, Harom); 7,31 (d, J = 15,4 Hz, 1H, CHCHCH); 7,58−7,69 (m, 
3H, Harom); 12,42 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,22 (CH2CO); 49,85 (NCH2); 116,98 (d, 
2JC-F = 23,1 Hz, 
C-3,5); 125,13; 127,65; 128,82; 128,89 (d, J = 6,5 Hz); 129,30; 130,47; 130,97 (d, 
3JC-F = 9,5 Hz, C-2,6); 135,86; 136,47 (d, 
4JC-F = 2,4 Hz, C-1); 142,00; 162,63 (d,          
1JC-F  248,4 Hz, C-4) (Carom, S-C=CH); 172,36; 175,88; 179,17 (COOH, C=O, 
C=N). 
Apskaičiuota,  C 63,62; H 4,32; N 7,07. C21H17FN2O3S (396,44).  
Nustatyta, %: 63,48; H 4,46; N 6,96.  
 
3-{(4-Fluorfenil)[5-(furan-2-ilmetiliden)-4-okso-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino}propano rūgštis (21a) 
Išeiga 1,22 g (68 %), rusvi kristalai, lyd. t. 192−193 C. 
IRν (сm-1): 3491 (OH), 1733, 1724 (CO), 1526 (CN). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,63 (t, J = 7,3 Hz, 2H, CH2CO); 4,24 ((t, J = 7,3 Hz, 2H, 
NCH2); 6,65, 6,96, 7,89 (3s, 3H, Hfur); 7,40−7,48 (m, 3H, Harom + S-C=CH); 
7,61−7,70 (m, 2H, Harom); 12,44 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,87 (CH2CO); 49,76 (NCH2);113,34; 117,03 (d, 
2JC-F = 
23,0 Hz, C-3,5); 117,12; 117,30, 126,31, 130,93 (d, 3JC-F = 9,2 Hz, C-2,6); 136,30 (d, 
4JC-F = 2,6 Hz, C-1); 146,67, 149,37; 162,31 (d, 1JC-F = 247,6 Hz, C-4) (Cfur + S-
C=CH + S-C=CH);172,04; 177,06; 179,37 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 56,66; H 3,64; N 7,77. C17H13FN2O4S (360,37). 
Nustatyta, %: C 56,71; H 3,61; N 7,52. 
 
3-{(4-Fluorfenil[4-okso-5-(tiofen-2-ilmetiliden)-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino}propano rūgštis (22a) 
Išeiga 1,34 g (71 %), rusvi kristalai, lyd. t. 209−210 C. 
IRν (сm-1): 33604 (OH), 1735, 1687 (2CO),  1541 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,63 (t, J = 7,3 Hz, 2H, CH2CO); 4,24 (t, J = 7,3 Hz, 2H, 
NCH2); 7,19 (t, J = 4,3 Hz, 1H, Hfur); 7,44 (t, J = 8,6 Hz, 2H, Harom); 7,53 (d, J = 3,2 
Hz, 1H, Hfur); 7,63−7,71 (m, 2H, Harom); 7,79 (d, J = 4,9 Hz, 1H, Hfur); 7,87 (s, 1H, 
S-C=CH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,92 (CH2CO); 49,93 (NCH2); 116,97 (d, 
2JC-F = 22,9 Hz, 
C-3,5); 123,54; 127,17; 128,87; 130,89 (d, 3JC-F = 9,3 Hz, C-2,6); 
131,48; 133,40; 136,27 (d, 4JC-F = 2,6 Hz, C-1); 138,36; 162,32 (d, 1JC-F = 247,9 Hz, 
C-4) (Cfur + S-C=CH + S-C=CH);172,03; 175,58; 179,21 (COOH, C=O, C=N). 
Apskaičiuota,  C 54,24; H 3,48; N 7,44. C17H13FN2O3S2 (376,43). 




fluorfenil)amino}propano rūgštis (23a). Išeiga 1,52 g (46 ), rudi kristalai, lyd. t. 
183184 C. Tiazolono 9a (1,41 g, 5 mmol), tereftalaldehido (0,34 g, 2,5 mmol), 
glicino (0,38 g, 5 mmol), natrio karbonato (1,46 g, 13,75 mmol) ir vandens (25 ml) 
mišinys kaitinamas 80 C temperatūroje 6 val., atvėsinamas, skiedžiamas vandeniu 
(10 ml) ir parūgštinamas acto rūgštimi iki pH 6. Susidaręs produktas filtruojamas, 
plaunamas vandeniu, džiovinamas. Du kartus gryninamas tirpinant 5 % NaOH 
tirpale, tirpalą filtruojant, o filtratą parūgštinant acto rūgštimi iki pH 6. 
IRν (сm-1): 3392 (OH), 1692 (4CO), 1540 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,59 (t, J  7,3 Hz, 4H, CH2CO); 4,24 (t, J  7,4 Hz, 4H, 
NCH2); 7,397,51 (m, 8H, Harom); 7,587,68 (m, 4H, Harom); 7,59 (s, 2H, CH); 
12,32 (pl. s, 2H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,20 (CH2CO); 50,38 (NCH2); 117,11 (d, 
2JC-F = 22,9 Hz, 
C-3,5); 129,36; 130,03 (d, J = 5,6  
Hz); 130,18 (d, 3JC-F = 8,2 Hz, C-2,6); 130,78 (d, J  9,2 Hz); 134,64; 136,16 (d, 
4JC-
F = 2,8 Hz, C-1); 162,29 (d, 
1JC-F = 248,0 Hz); 162,44 (d, 
1JC-F = 248,3 Hz) (Carom, S-
C=CH); 172,07;176,26; 179,51(COOH, C=O, C=N). 
MS (ESI): m/z 663,75 (M + H)+. 
Apskaičiuota,  C 58,00; H 3,65; N 8,45. C32H24F2N4O6S2 (662,70). 
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Nustatyta, %: C 57,81; H 3,66; N 8,29. 
 
3-[(4-Fluorfenil)(5-karboksimetil-4-okso-4,5-dihidro-1,3-thiazol-2-
il)amino]propano rūgštis (24a). Junginio 8a (1,21 g, 5 mmol), maleino anhidrido 
(0,49 g, 5 mmol) ir acto rūgšties (20 ml) mišinys kaitinamas 80 C temperatūroje 
6 val., atvėsinamas, skiedžiamas dietileteriu (15 ml). Susidaręs produktas 
filtruojamas, plaunamas eteriu, džiovinamas.  
Išeiga 1,19 g (67 %), balti kristalai, lyd. t. 109−110 C. 
IRν (сm-1): 3488, 3431 (2OH), 1713, 1688 (3CO). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,552,63 (m, 2H, CH2CO); 3,04 (dd, J = 17,6 Hz, J = 3,6 
Hz, 1H, SCHCH2); 4,094,22 (m, 2H, NCH2); 4,35 (dd, J = 11,0 Hz, J = 3,5 Hz, 
1H, SCHCH2); 6,02 (s, 1H, SCHCH2); 7,35−7,41 (m, 2H, Harom); 7,49−7,58 
(m, 2H, Harom); 12,55 (pl. s, 2H, OH).  
13C BMR (DMSO-d6) : 31,90 (CH2CO); 37,36 (SCHCH2); 49,71 (NCH2);  
52,25 (SCHCH2); 116,77 (d, 
2JC-F = 23,0 Hz, C-3,5); 130,60 (d, 
3JC-F = 9,2 Hz,                     
C-2,6); 136,51 (d, 4JC-F = 3,3 Hz, C-1); 162,09 (d, 1JC-F = 247,5 Hz, C-4); 171,96; 
172,39; 182,55; 187,70 (2COOH, SC=N, C=O). 
Apskaičiuota,  C 49,41; H 3,85; N 8,23. C14H13FN2O5S (356,38). 
Nustatyta, %: C 49,34; H 3,73; N 8,16.  
 
3-[(4-Fluorfenil)(1,3-tiazol-2-il)amino]propano rūgštis (25a). Junginio (8a) 
(1,21 g, 5 mmol), 50 % chloracetaldehido vandeninio tirpalo (0,79 g, 10 mmol) ir 
vandens (15 ml) mišinys virinamas 4 val., atvėsinamas, įdedama (0,82 g, 10 mmol) 
natrio acetato. Susidaręs produktas filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas, 
gryninamas tirpinant 10 % natrio karbonato tirpale, filtruojant ir filtratą parūgštinant 
acto rūgštimi iki pH 6. 
Išeiga 0,96 g (72 %), balti kristalai, lyd. t. 137138 C. 
IRν (сm-1): 3423 (OH), 1713 (CO), 1508 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,61 (t, J = 7,2 Hz, 2H, CH2CO); 4,07 (t, J = 7,2 Hz, 2H, 
NCH2); 6,72 (d, J = 3,6 Hz, 1H, S-CH); 7,18 (d, J = 3,6 Hz, 1H, N-CH); 7,31 (t, J = 
8,7 Hz, 2H, Harom); 7,43−7,53 (m, 2H, Harom); 12,29 (pl. s, 1H, OH).  
13C BMR (DMSO-d6) : 32,22 (CH2CO); 48,57 (NCH2); 108,23 (S-CH); 116,77 (d, 
2JC-F = 22,7 Hz, C-3,5); 129,40 (d, 
3JC-F = 8,9 Hz, C-2,6); 139,19 (N-CH); 141,05 (d, 
4JC-F = 2,8 Hz, C-1); 160,65 (d, 
1JC-F = 244,7 Hz, C-4); 169,81 (S-C=N); 172,49 
(COOH). 
Apskaičiuota,  C 54,13; H 4,16; N 10,52. C12H11FN2O2S (266,30).  
Nustatyta, %: C 54,34; H 4,03; N 10,52.  
 
 Bendrasis junginių (26−29)a sintezės būdas. Junginys 8a (1,21 g, 5 mmol) 
ištirpinamas acetone (15 ml) ir įdedama atitinkamo halogenketono [chloracetono 
(0,29 g, 6 mmol), 2-bromacetofenono (1,19 g, 6 mmol), 2-brom-2-acetonaftono 
(1,49 g, 6 mmol), 3-(bromacetil)kumarino (1,60 g, 6 mmol)]. Mišinys virinamas 
4 val., atvėsinamas, skiedžiamas vandeniu (20 ml), įdedama natrio acetato (0,49 g, 
6 mmol) ir maišoma 10 min. Susidaręs produktas filtruojamas, plaunamas vandeniu, 
džiovinamas, gryninamas tirpinant 10 % K2CO3 tirpale, tirpalą filtruojant ir filtratą 
rūgštinant acto rūgštimi iki pH 6. 
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3-[(4-Fluorfenil)(4-metil-1,3-tiazol-2-il)amino]propano rūgštis (26a) 
Išeiga 1,06 g (76 %), balti kristalai, lyd. t. 109110 C.  
IRν ( сm-1): 3434 (OH), 1711 (CO), 1507 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,15 (s, 3H, CH3); 2,59 (t, J = 7,3 Hz, 2H, CH2CO); 4,05 (t, 
J = 7,2 Hz, 2H, NCH2); 6,27 (s, 1H, S-CH); 7,27−7,32 (m, 2H, Harom); 7,42−7,47(m, 
2H, Harom); 12,28 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 17,34 (CH3); 32,24 (CH2CO); 48,37 (NCH2); 102,23 (S-
CH); 116,70 (d, 2JC-F = 22,6 Hz, C-3,5); 129,54 (d, 
3JC-F = 8,8 Hz, C-2,6); 140,78 (d, 
4JC-F = 2,9 Hz, C-1); 148,38 (C-CH3); 160,65 (d, 
1JC-F = 244,6 Hz, C-4); 168,92 (S-
C=N); 172,50 (COOH). 
Apskaičiuota,  C 55,70; H 4,67; N 9,99. C13H13FN2O2S (280,32).  
Nustatyta, %: C 55,57; H 4,70; N 9,74.  
 
3-[(4-Fluorfenil)(4-fenil-1,3-tiazol-2-il)amino]propano rūgštis (27a) 
Išeiga 0,96 g (56 %), balti kristalai, lyd. t. 158159 C.  
IR(KBr): 3400 (OH), 1706 (CO), 1541 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,70 (t, J = 7,1 Hz, 2H, CH2CO); 4,18 (t, J = 7,1 Hz, 2H, 
NCH2); 7,15 (s, 1H, S-CH); 7,26−7,59 (m, 7H, Harom); 7,87 (d, J = 7,1 Hz, 2H, 
Harom); 12,33 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,30 (CH2CO); 48,62 (NCH2); 102,81 (S-CH); 
116,82 (d, 2JC-F = 22,6 Hz, C-3,5); 125,60; 127,49; 128,49 (Carom); 129,57 (d, J = 8,9 
Hz, C-2,6); 134,52 (Carom); 140,74 (d, 
4JC-F = 2,7 Hz, C-1); 150,39 (C−Ph); 160,78 
(d, 1JC-F = 244,8 Hz, C-4); 169,00 (S-C=N); 172,59 (COOH). 
Apskaičiuota,  C 63,14; H 4,42; N 8,18. C18H15FN2O2S (342,39). 
Nustatyta, %: C 63,36; H 4,45; N 8,35. 
 
3-{(4-Fluorfenil)[4-(2-naftil)-1,3-tiazol-2-il]amino}propano rūgštis (28a) 
Išeiga 1,84 g (94 %), balti kristalai, lyd. t. 143144 C.  
IRν (сm-1): 3436 (OH), 1714 (CO), 1506 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,37 (t, J = 8,1 Hz, 2H, CH2CO); 4,16 (t, J = 8,1 Hz, 2H, 
NCH2); 7,27 (s, 1H, S-CH); 7,31 (t, J = 8,8 Hz, 2H, Harom); 7,45−7,57 (m, 4H, 
Harom); 7,86−8,01 (m, 4H, Harom); 8,38 (s, 1H, H-2). 
13C BMR (DMSO-d6) : 35,76 (CH2CO); 50,81 (NCH2); 103,19 (S-CH); 116,60 (d, 
2JC-F = 22,5 Hz, C-3,5); 124,05 (d, J = 9,8 Hz); 125,85; 
126,33; 127,52; 128,01 (d, J = 11,4 Hz); 132,17; 132,39; 133,09 (Carom); 129,33 (d, 
3JC-F = 8,7 Hz, C-2,6); 140,98 (d, 
4JC-F = 2,7 Hz, C-1); 150,37 (C−Napht); 160,47 (d, 
1JC-F = 244,3 Hz, C-4); 169,19 (S-C=N); 174,75 (COOH). 
Apskaičiuota,  C 67,33; H 4,37; N 7,14. C22H17FN2O2S (392,46). 
Nustatyta, %: C 67,12; H 4,59; N 7,21. 
 
3-{(4-Fluorfenil)[4-(2-okso-2H-chromen-3-il)-1,3-tiazol-2-
il]amino}propano rūgštis (29a) 
Išeiga 1,89 g (92 %), balti kristalai, lyd. t. 171172 C.  
IRν (сm-1): 3408 (OH), 1737, 1716 (CO), 1508 (CN). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,53 (t, J = 7,4 Hz, 2H, CH2CO); 4,15 (t, J = 7,4 Hz, 2H, 
NCH2); 7,27−7,61 (m, 7H, Harom); 7,55 (s, 1H, S-CH); 7,85 (d, J = 7,5 Hz, 1H, 
Harom); 8,59 (s, 1H, H-4), 12,07 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 33,90 (CH2CO); 49,38 (NCH2); 109,53 (S-CH); 116,80 (d, 
2JC-F = 22,6 Hz, C-3,5); 115,74; 119,18; 120,27;  
124,61; 128,82; 131,49; 138,44; 143,84; 152,20; 158,70 (Carom + S-CH=C); 129,61 
(d, 3JC-F = 8,5 Hz, C-2,6); 140,66 (d, 
4JC-F = 2,8 Hz, C-1); 160,77 (d, 
1JC-F = 244,9 Hz, 
C-4); 168,43 (S-C=N); 173,79 (COOH). 
Apskaičiuota,  C 61,46; H 3,68; N 6,83. C21H15FN2O4S (410,43). 
Nustatyta, %: C 61,73; H 3,48; N 6,59. 
 
N-(4-Fluorfenil)-N-(4-feniltiazol-2-il)acetamidas (30a). Tiazolo 27a (1,71 g, 
5 mmol) ir acto rūgšties anhidrido (25 ml) mišinys virinamas 2 val., atvėsinamas ir 
skiedžiamas amoniaku (20 ml). Susidarę kristalai filtruojami, plaunami vandeniu, 
džiovinami.  
Išeiga 1,37 g (88 %), balti kristalai, lyd. t. 155−156 C. 
IRν (сm-1): 1678 (CO), 1512 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,01 (s, 3H, COCH3); 7,24 (t, J = 7,3 Hz, 1H, Harom); 7,32 
(t, J = 7,6 Hz, 2H, Harom); 7,42 (t, J = 8,7 Hz, 2H, Harom); 7,57−7,65 (m, 4H, Harom); 
7,71 (s, 1H, S−CH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 23,76 (CH3); 109,40 (S−CH); 116,54 (d, 
2JC-F = 22,8 Hz, 
C-3,5); 125,52, 127,76, 128,6 (Carom); 131,39 (d, 
3JC-F = 8,9 Hz, C-2,6); 134,05 
(Carom); 136,45 (d, 
4JC-F = 3,1 Hz, C-1); 148,05 (S−CH=C); 159,80 (S−C=N); 161,86 
(d, 1JC-F = 245,6 Hz, C-4); 169,78 (C=O). 
Apskaičiuota,  C 65,37; H 4,19; N 8,97. C17H13FN2OS (312,37). 
Nustatyta, %: C65,82; H 4,38; N 9,11. 
 
6-Fluor-1-(4-feniltiazol-2-il)-2,3-dihidrochinolin-4(1H)-onas (31a). Tiazolo 
27a (1,71 g, 5 mmol) ir polifosforo rūgšties (10 ml) mišinys virinamas 1,5 val., 
atvėsinamas, skiedžiamas amoniaku (20 ml). Susidarę kristalai filtruojami, plaunami 
vandeniu, džiovinami. 
Išeiga 1,41 g (87 %), gelsvai rusvi kristalai, lyd. t. 108−109 C. 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,91 (t, J = 5,9 Hz, 2H, CH2CO); 4,35 (t, J = 5,9 Hz, 2H, 
NCH2); 7,267,58 (m, 5H, Harom); 7,59 (s, 1H, S−CH=); 7,88−8,30 (m, 3H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 37,36 (CH2CO); 49,29 (NCH2); 105,69 (S−CH=); 112,21 
(d, 2JC-F = 22,9 Hz, C-3 arba C-5); 122,11 (d, 
3JC-F  7,3 Hz, C-2 arba C-6); 122,12 
(d, 2JC-F = 23,4 Hz, C-5 arba C-3); 124,18 (d, 
3JC-F 6,1 Hz, C-6 arba C-2); 125,76; 
127,93; 128,69; 134,10 (Carom); 142,29 (d, 
4JC-F = 1,3 Hz, C-1); 150,42 (CPh); 
157,47 (d, 1JC-F = 242,2 Hz, C-4); 165,82 (SCN); 192,02 (C=O). 
MS, m/z (I, ): 325,0838 (M+H+, 100) 
Apskaičiuota,  C 66,65; H 4,04; N 8,64. C18H13FN2OS (324,38). 
Nustatyta, %: C 66,66; H 4,17; N 9,02. 
 
N-[2-(1H-Benzo[d]imidazol-2-il)etil]-N-(4-fluorfenil)-4-feniltiazol-2-
aminas (32a). Tiazolo 27a (1,71 g, 5 mmol), benzen-1,2-diamino (0,81 g, 7,5 
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mmol) ir 4M druskos rūgšties (25 ml) mišinys virinamas 5 val., atvėsinamas ir 
skiedžiamas amoniaku (10 ml). Susidarę kristalai filtruojami, plaunami vandeniu, 
džiovinami.  
Išeiga 0,91 g (44 %), balti kristalai, lyd. t. 202 C (skyla). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,43 (t, J = 7,1 Hz, 2H, NCH2CH2); 4,09 (t, J = 7,8 Hz, 2H, 
NCH2CH2); 7,13 (s, 1H, S-CH); 7,14−7,94 (m, 13H, Harom); 12,40 (pl. s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 30,73 (NCH2CH2); 50,14 (NCH2CH2); 102,54 (S-CH); 
116,73 (d, 2JC-F = 22,5 Hz, C-3,5); 125,65; 127,50; 128,54; 129,45 (Carom); 129,45 (d, 
J = 8,7 Hz, C-2,6); 134,69; 137,63137,81 (m) (Carom);  
140,99 (d, 4JC-F = 2,8 Hz, C-1); 147,03 (NCNH); 160,61 (d, 
1JC-F = 244,4 Hz, C-
4); 169,04 (S-C=N). 
MS, m/z (I, ): 415,1423(M+H+, 100) 
Apskaičiuota,  C 69,54; H 4,62; N 13,52. C24H19FN4S (414,51). 
Nustatyta, %: C 69,46; H 4,58; N 13,47. 
 
3-[(5-Acetil-4-metiltiazol-2-il)(4-fluorfenil)amino]propano rūgštis (33a) 
susintetinta pagal junginių (2629)a gavimo metodiką. 
Išeiga 1,13 g (70 %), balti kristalai, lyd. t. 135−136 C.  
IRν (сm-1): 3416 (OH), 1720, 1657 (CO), 1504 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,31 (s, 3H, CH3); 2,49 (s, 3H, CH3CO); 2,59 (t, J = 7,2 Hz, 
2H, CH2CO); 4,12 (t, J = 7,2 Hz, 2H, NCH2); 7,37 (t, J = 8,8 Hz, 2H, Harom); 
7,49−7,54 (m, 2H, Harom); 12,36 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 18,55 (CH3); 29,60 (CH3CO); 32,20 (CH2CO); 48,20 
(NCH2); 117,23 (d, 
2JC-F = 22,8 Hz, C-3,5); 122,75 (Ctiazol); 129,95 (d, 
3JC-F = 9,0 Hz, 
C-2,6); 139,55 (d, 4JC-F = 2,9 Hz, C-1); 157,43 (Ctiazol); 161,44 (d, 
1JC-F = 246,0 Hz, 
C-4); 170,51 (COOH); 172,37 (CN); 188,76 (C=O).  
Apskaičiuota,  C 55,89; H 4,69; N 8,69. C15H15FN2O3S (322,36).  
Nustatyta, %: C 55,78; H 4,69; N 8,49.  
 
Bendrasis junginių (34−38)a sintezės būdas. Junginio 33a (1,61 g, 5 mmol) 
tirpalas metanolyje (20 ml) sulašinamas į atvėsintą aromatinio aldehido (5 mmol) 
tirpalą 10 % natrio šarme (5 ml). Mišinys 1,5 val. laikomas 0 C temperatūroje, po 
to 22 val. maišomas kambario temperatūroje. Susidariusi kristalinė medžiaga 
tirpinama vandenyje (25 ml), tirpalas parūgštinamas acto rūgštimi iki pH 6. Gautas 
produktas filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas, gryninamas medžiagą 
tirpinant 10  natrio hidroksido tirpale, filtruojant ir filtratą parūgštinant acto 
rūgštimi iki pH 6. 
 
3-{(4-Fluorfenil)[4-metil-5-(3-fenilprop-2-enoil)-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-
il]amino}propano rūgštis (34a) 
Išeiga 1,62 g (79 %), geltoni kristalai, lyd. t. 227−228 C.  
IRν (сm-1): 3438 (OH), 1728, 1631 (CO), 1508 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,61 (s, 3H, CH3 + t, J = 7,2 Hz, 2H, CH2CO); 4,15 (t, J = 
7,3 Hz, 2H, NCH2); 7,23 (d, J = 15,5 Hz, 1H, CO-CH=CH); 7,35−7,45 (m, 5H, 
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Harom); 7,50−7,58 (m, 2H, Harom); 7,54 (d, J = 15,7 Hz, 1H, CO-CH=CH); 7,68−7,78 
(m, 2H, Harom); 12,41 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 19,06 (CH3); 32,22 (CH2CO); 48,40 (NCH2); 117,30 (d, 
2JC-F = 22,8 Hz, C-3,5); 122,54; 124,56; 128,58; 128,96; 129,99 (d, 
3JC-F = 8,9 Hz, C-
2,6); 130,41; 134,48; 139,49 (d, 4JC-F = 2,8 Hz, C-1); 141,81; 158,78 (Carom, S-CC, 
CO-CHCH); 161,50 (d, 1JC-F = 246,1 Hz, C-4); 170,84 (COOH); 172,37 (CO); 
180,39 (C=N). 
Apskaičiuota,  C 64,38; H 4,67; N 6,82. C22H19FN2O3S (410,47). 
Nustatyta, %: C 64,56; H 4,85; N 6,83. 
 
3-[(4-Fluorfenil)[4-metil-5-[3-(4-fluorfenil)prop-2-enoil]-4,5-dihidro-1,3-
tiazol-2-il}amino]propano rūgštis (35a) 
Išeiga 1,58 g (74 %), geltoni kristalai, lyd. t. 185−186 C.  
IRν (сm-1): 3435 (OH), 1718, 1651 (CO), 1509 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,61 (s, 3H, CH3 + 2H, CH2CO); 4,15 (t, J = 6,6 Hz, 2H, 
NCH2); 7,18 (d, J = 15,6 Hz, 1H, CO-CH=CH); 7,24 (t, J = 8,5 Hz, 2H, Harom); 7,39 
(t, J = 8,3 Hz, 2H, Harom); 7,51−7,59 (m, 2H, Harom); 7,52 (d, J = 15,1 Hz, 1H, CO-
CH=CH); 7,78−7,85 (m, 2H, Harom); 12,41 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 19,06 (CH3); 32,22 (CH2CO); 48,40 (NCH2); 115,94 (d, 
2JC-F = 21,9 Hz, C-3,5); 117,31 (d, 
2JC-F = 22,7 Hz, C-3,5); 122,46; 124,49; 130,01 
(d, 3JC-F = 9,2 Hz, C-2,6); 130,98 (d, 
3JC-F = 8,8 Hz, C-2,6); 131,17 (d, 
4JC-F = 2,8 
Hz, C-1); 139,50 (d, 4JC-F = 2,7 Hz, C-1); 140,63; 158,84 (Carom, S-CC, CO-
CHCH); 161,52 (d, 1JC-F = 247,4 Hz, C-4), 163,28 (d, 
1JC-F = 249,8 Hz, C-4); 
170,86 (COOH); 172,37 (CO); 180,32 (C=N). 
Apskaičiuota,  C 61,67; H 4,23; N 6,54. C22H18F2N2O3S (428,46). 
Nustatyta, %: C 61,44; H 4,06; N 6,50.  
 
3-[(4-Fluorfenil)[4-metil-5-[3-(4-chlorfenil)prop-2-enoil]-4,5-dihidro-1,3-
tiazol-2-il}amino]propano rūgštis (36a) 
Išeiga 1,74 g (78 %), geltoni kristalai, lyd. t. 222−223 C.  
IRν (сm-1): 3422 (OH), 1719, 1630 (CO), 1508 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,60 (s, 3H, CH3); 2,61 (t, J = 7,2 Hz, 2H, CH2CO); 4,15 (t, 
J = 7,2 Hz, 2H, NCH2); 7,22, (d, J = 15,5 Hz, 1H, CO-CH=CH); 7,39 (t, J = 8,7 Hz, 
2H, Harom); 7,45 (d, J = 8,5 Hz, 2H, Harom); 7,52 (d, J = 15,4 Hz, 1H, CO-CH=CH); 
7,54−7,58 (m, 2H, Harom); 7,76 (d, J = 8,6 Hz, 2H,  
Harom); 12,42 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 19,07 (CH3); 32,27 (CH2CO); 48,44 (NCH2); 117,30 (d, 
2JC-F = 22,8 Hz, C-3,5); 122,43; 125,30 128,94; 129,99 (d, 
3JC-F = 9,1 Hz, C-2,6); 
130,31; 133,46; 134,82; 139,48 (d, 4JC-F = 2,9 Hz, C-1); 140,35; 159,03 (Carom, S-
CC, CO-CHCH); 161,51 (d, 1JC-F = 246,2 Hz, C-4); 170,92 (COOH); 172,41 
(CO); 180,18 (C=N). 
Apskaičiuota,  C 59,39; H 4,08; N 6,30. C22H18ClFN2O3S (444,92).  




tiazol-2-il}amino]propano rūgštis (37a) 
Išeiga 2,08 g (85 %), geltoni kristalai, lyd. t. 241−242 C.  
IRν (сm-1): 3421 (OH), 1717, 1630 (CO), 1508 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,55 (t, J = 6,6 Hz, 2H, CH2CO); 2,60 (s, 3H, CH3); 4,13 (t, 
J = 6,6 Hz, 2H, NCH2); 7,24 (d, J = 15,5 Hz, 1H, CO-CH=CH); 7,38 (t, J = 8,6 Hz, 
2H, Harom); 7,50 (d, J = 15,5 Hz, 1H, CO-CH=CH); 7,537,57 (m, 2H, Harom); 7,59 
(d, J = 8,5 Hz, 2H, Harom); 7,69 (d, J = 8,5 Hz, 2H, Harom).  
13C BMR (DMSO-d6) : 19,08 (CH3); 32,77 (CH2CO); 48,93 (NCH2); 117,27 (d, 
2JC-F = 22,7 Hz, C-3,5); 122,34; 123,67; 125,37; 129,98 (d, 
3JC-F = 8,7 Hz, C-2,6); 
130,52; 131,87; 133,79; 139,53 (d, 4JC-F = 3,0 Hz, C-1); 140,40; 159,11 (Carom, S-
CC, CO-CHCH); 161,47 (d, 1JC-F = 246,3 Hz, C-4); 170,92 (COOH); 172,80 
(CO); 180,14 (C=N). 
Apskaičiuota,  C 54,00; H 3,71; N 5,72. C22H18BrFN2O3S (489,37). 
Nustatyta, %: C 53,88; H 3,83; N 5,91. 
 
3-[(4-Fluorfenil)[4-metil-5-[3-(4-nitrofenil)prop-2-enoil]-4,5-dihidro-1,3-
tiazol-2-il}amino]propano rūgštis (38a) 
Išeiga 1,50 g (66 %), geltoni kristalai, lyd. t. 208−209 C.  
IRν (сm-1): 3421 (OH), 1712, 1639 (CO), 1510 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,62 (pl. s, 5H, CH2CO + CH3); 4,16 (t, J = 7,1 Hz, 2H, 
NCH2); 7,34−7,47 (m, 2H, Harom + 1H, CO-CH=CH); 7,51−7,59 (m, 2H, Harom); 7,61 
(d, J = 15,5 Hz, 1H, CO-CH=CH); 8,01 (d, J = 8,6 Hz, 2H, Harom);  8,21 (d, J = 8,6 
Hz, 2H, Harom);  12,43 (1H, pl. s, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 19,15 (CH3); 32,26 (CH2CO); 48,4 (NCH2); 117,35 (d, 
2JC-
F = 22,7 Hz, C-3,5); 122,34; 123,95; 128,61; 129,62; 130,01 (d, 
3JC-F = 9,1 Hz, C-
2,6); 138,99; 139,41 (d, 4JC-F = 3,0 Hz, C-1); 141,05; 147,89; 159,75 ((Carom, S-CC, 
CO-CHCH); 161,56 (d, 1JC-F = 246,1 Hz, C-4); 171,23 (COOH); 172,40 (CO); 
179,86 (C=N).   
Apskaičiuota,  C 58,02; H 3,98; N 9,23. C22H18FN3O5S (455,47).  




(39a). 3-[(5-Acetil-4-metiltiazol-2-il)(4-fluorfenil)amino]propano rūgštis (33a) 
(1,61 g, 5 mmol) šildant ištirpinama metanolio (15 ml) ir acto rūgšties (1 ml) 
mišinyje, sulašinamas hidrazino monohidratas (0,25 g, 5 mmol) ir virinama 5,5 val. 
Paskui reakcijos mišinys atvėsinamas, susidariusi kristalinė medžiaga filtruojama, 
plaunama metanoliu, džiovinama. 
Išeiga 0,96 g (30 %), geltoni kristalai, lyd. t. 199200 C (iš metanolio). 
IRν (сm-1): 3436 (OH), 1712 (CO), 1509 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,21 (s, 6H, 2CH3), 2,42 (s, 6H, 2CH3-CN), 2,58 (t, J  7,2 
Hz, 4H, 2CH2COO), 4,07 (t, J  7.2 Hz, 4H, 2NCH2), 7,307,35 (m, 4H, Harom), 
7,457,51 (m, 4H, Harom), 12,21 (pl. s, 2H, 2OH). 
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13C BMR (DMSO-d6) : 16,17 18,70 (4CH3), 32,27 (2CH2COO), 48,02 (2NCH2), 
116,94 (d, 2JC-F  22,7 Hz, C-3,5), 121,81, 129,80, (d, 
3JCF  8,8 Hz, C-2,6), 140,09 
(d, 4JCF  2,4 Hz, C-1), 150,36, 156,68, 161,04 (d, 
1JCF 245,5 Hz, C-4) (Carom, Ctiazol, 
CNNC), 167,87, 172,42 (2CN, COOH); 
MS (ESI), m/z (I, ): 641,8 (M+H+, 100) 
Apskaičiuota,  C 56,24; H 4,72; N 13,12. C30H30F2N6O4S2 (640,74). 
Nustatyta, %: C 56,24; H 4,56; N 13,35.  
 
Bendrasis junginių 40a ir 41a sintezės metodas. Junginio 8a (1,21 g, 
5 mmol), atitinkamai 2,3-dichlor-1,4-naftochinono (1,14 g, 5 mmol) arba 2,3-
dichlorchinoksalino (0,99 g, 5 mmol), trietilamino (1,0 g, 10 mmol) ir 
dimetilformamido (25 ml) mišinys maišomas 85 C 30 val., atvėsinamas, 
skiedžiamas vandeniu (25 ml) ir maišomas 5 min. Susidaręs produktas filtruojamas, 
plaunamas vandeniu, džiovinamas, gryninamas tirpinant 5 % NaOH tirpale, 
filtruojant ir filtratą parūgštinant acto rūgštimi iki pH 6. 
3-[(4,9-Diokso-4,9-dihidronafto[2,3-d]tiazol-2-il)(4-
fluorfenil)amino]propano rūgštis (40a) 
Išeiga 1,47 g (74 %), tamsiai rudi kristalai, lyd. t. 198−199 C. 
IRν (сm-1): 3185 (OH), 1726, 1668, 1653 (3CO), 1509 (CN). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,81 (t, J = 7,0 Hz, 2H, CH2CO); 3,89 (t, J = 7,0 Hz, 2H, 
NCH2); 7,−7,94 (m, 8H, Harom + Hnaft); 11,31 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,16 (CH2CO); 48,83 (NCH2); 117,48 (d, 
2JC-F = 22,8 Hz, 
C-3,5); 120,91, 125,87, 128,88, 130,80 (d, J = 6,7 Hz), 131,79 (Cnaft); 129,86 (d, 
3JC-
F = 9,1 Hz, C-2,6); 135,16 (S-C-C=O); 138,94 (d, 
4JC-F = 3,1 Hz, C-1); 160,27 (N-C-C=O); 161,88 (d, 
1JC-F = 247,3 Hz, C-4); 170,04 
(S−N=C); 172,26 (COOH); 175,65 (N-C-C=O); 179,92 (S-C-C=O). 
Apskaičiuota,  C 60,60; H 3,31; N 7,07. C20H13FN2O4S (396,40). 
Nustatyta, %: C 60,54; H 3,59; N 6,97. 
 
3-[(4-Fluorfenil)(tiazol[4,5-b]chinoksalin-2-il)amino]propano rūgštis (41a) 
Išeiga 1,01 g (55 %), geltoni kristalai, lyd. t. 273−274 C. 
IRν (сm-1): 3185 (OH), 1703 (C=O), 1516, 1502 (C=N). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,81 (t, J = 6,9 Hz, 2H, CH2CO); 3,89 (t, J = 6,9 Hz, 2H, 
NCH2); 7,21−7,31 (m, 2H, Harom); 7,357,44 (m, 2H, Harom); 7,867,94 (m, 3H, 
Harom); 8,12 (d,  J 8,2 Hz, 1H Harom); 11,31 (s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 30,40 (CH2CO); 48,81 (NCH2); 115,90 (d,
 2JC-F = 22,8 Hz, 
C-3,5); 129,34 (d, 3JC-F = 8,8 Hz, C-2,6); 123,02; 125,62; 127,97; 131,81;  
138,14; 140,08 (Carom) 141,44 (d, 
4JC-F = 3,0 Hz, C-1); 155,20; 157,63 (N=C−C=N); 
160,86 (d, 1JC-F = 244,1 Hz, C-4); 167,06 (S-C=N); 172,34 (COOH). 
Apskaičiuota,  C 58,69; H 3,56; N 15,21. C18H13FN4O2S (368,39). 
Nustatyta, %: C 58,68; H 3,67; N 15,31 
 
Bendrasis junginių 42ac sintezės būdas. Atitinkamos karboksirūgšties 4ac 
(100 mmol), metanolio (85 ml) ir sieros rūgšties mišinys (3 ml) virinamas 6 val., 
metanolis distiliuojamas vakuuminiu garintuvu, likutis užpilamas 100 ml 10 % 
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Na2CO3 tirpalo, tirpalas užverdamas ir atvėsinamas. Susidaręs produktas 42a arba 
42b filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas. Produktas 42c ekstrahuojamas 
dietileteriu (3  100 ml), organinis sluoksnis džiovinamas bevandeniu MgSO4, 
tirpiklis distiliuojamas vakuuminiu garintuvu. Produktas – rudos spalvos dervinė 
medžiaga. 
 
Metil 1-(4-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-karboksilatas (42a) 
(CAS Registry Number: 133747-62-3) 
Išeiga 15,18 g (64 %), balti kristalai, lyd. t. 101–102 C (iš etanolio). 
IRν (сm-1): 1737 (C=O), 1700 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,57−2,89 (m, 2H, H-4); 3,24−3,64 (m, 1H, H-3); 3,71 (s, 
3H, OCH3); 3,88−4,17 (m, 2H, H-2); 6,86–7,26 (m, 2H,  
Harom); 7,49–7,82 (m, 2H, Harom). 
MS, m/z (I, ): 238,3 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 60,76; H 5,10; N 5,90. C12H12FNO3 (237,23).  
Nustatyta, %: C 60,51; H 5,34; N 5,71. 
 
Metil 1-(3-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-karboksilatas (42b) 
Išeiga 23,49 g (99 %), balti kristalai, lyd. t. 89–90 C (iš heksano ir tolueno). 
IRν (сm-1): 1738 (C=O), 1695 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,70–2,89 (m, 2H, H-4); 3,42–3,52 (m, 1H, H-3); 3,68 (s, 
3H, OCH3); 3,96–4,12 (m, 2H, H-2); 6,94–7,68 (m, 4H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 34,70 (C-3); 35,03 (C-4); 49,64 (C-2); 52,13 (OCH3); 
106,20 (d, 2JC-F = 26,5 Hz, C-2); 110,52 (d, 
2JC-F = 21,1 Hz, C-4); 114,76 (pl. s, C-6); 
130,30 (d, 3JC-F = 9,3 Hz, C-5); 140,57 (d, 
3JC-F = 10,9 Hz, C-1); 162,00 (d, 
1JC-F = 
241,8 Hz, C-3); 171,96 (CONH); 172,93 (CO). 
MS, m/z (I, ): 238,3 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 60,76; H 5,10; N 5,90. C12H12FNO3 (237,23).  
Nustatyta, %: C 60,60; H 5,14; N 5,93.  
 
Metil 5-okso-1-[3-(trifluormetil)fenil]pirolidin-3-karboksilatas(42c) 
Išeiga 20,39 g (71 %), rudos spalvos dervinė medžiaga. 
1H BMR (CDCl3) : 2,75–2,86 (m, 2H, H-4); 3,28–3,39 (m, 1H, H-3); 3,70 (s, 3H, 
OCH3); 3.96–4.09 (m, 2H, H-2); 7,36–7,87 (m, 4H, Harom). 
13C BMR (CDCl3) : 35,02 (C-3); 35,19 (C-4); 49,68 (C-2);52,20 (OCH3); 115,85 
(kv, 3JC– F = 3,1 Hz, C-2); 120,72 (pl. s, C-4); 122,33 
(C-6); 121,84 (kv, 1JC–F = 272,0 Hz, CF3); 129,12 (C-5); 130,68 (kv, 
2JC-F = 33,2 Hz, 
C-3); 139,52 (C-1); 171,57 (CONH); 172,35 (CO). C13H12F3NO3 (287,24).  
 
Bendrasis junginių 43a−c sintezės būdas. Atitinkamo esterio 42a−c 
(100 mmol), hidrazino monohidrato (15 ml, 300 mmol) ir 2-propanolio (35 ml) 
mišinys virinamas 1 val., atvėsinamas. Susidaręs produktas filtruojamas, plaunamas 
2-propanoliu, džiovinamas.  
 
1-(4-Fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-karbohidrazidas (43a) 
Išeiga 18,98 g (80 %), balti kristalai, lyd. t. 198–199 C (iš etanolio). 
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IRν (сm-1): 3308, 3281 (NH, NH2); 1680 (C=O), 1636 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,41−2,80 (m, 2H, H-4); 2,99−3,32 (m, 1H, H-3); 
3,71−4,11 (m, 2H, H-2); 4,27 (s, 2H, NH2); 7,05−7,38 (m, 2H,  
Harom); 7,52−7,81 (m, 2H, Harom); 9,25 (s, 1H, NH). 
MS, m/z (I, ): 238,3 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 55,69; H 5,10; N 17,71. C11H12FN3O2 (237,24). 
Nustatyta, %: C 55,59; H 5,25; N 17,66.  
 
1-(3-Fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-karbohidrazidas (43b) 
Išeiga 20,88 g (88 %), balti kristalai, lyd. t. 204–205 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3313, 3170 (NH, NH2); 1682 (C=O), 1635 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,59−2,78 (m, 2H, H-4); 3,11−3,21 (m, 1H, H-3); 
3,81−4,02 (m, 2H, H-2); 4,30 (s, 2H, NH2); 6,93−7,69 (m, 4H, Harom); 9,30  
(s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 33,90 (C-3); 35,89 (C-4); 50,68 (C-2); 106,11 (d, 
2JC-F = 
26,3 Hz, C-2); 110,44 (d, 2JC-F = 21,0 Hz, C-4); 114,68 (pl. s, C-6); 130,35 (d, 
3JC-F = 
9,4 Hz, C-5); 140,75 (d, 3JC-F = 10,9 Hz, C-1); 162,03 (d, 
1JC-F = 241,7 Hz, C-3); 
171,43 (CONH); 172,93 (CO). 
MS, m/z (I, ): 238 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 55,69; H 5,10; N 17,71. C11H12FN3O2 (237,24). 
Nustatyta, %: C 55,61; H 5,18; N 17,27.  
 
5-Okso-1-[3-(trifluormetil)fenil]pirolidin-3-karbohidrazidas (43c) 
Išeiga 24,70 g (86 %), balti kristalai, lyd. t. 165–166 C (iš etanolio). 
IRν (сm-1): 3323, 3284 (NH, NH2); 1687 (C=O), 1637 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,63−2,70 (m, 2H, H-4); 3,16−3,31 (m, 1H, H-3); 
3,91−4,12 (m, 2H, H-2); 4,33 (s, 2H, NH2); 7,50−8,21 (m, 4H, Harom); 9,32  
(s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 33,63 (C-3); 35,42 (C-4); 50,21 (C-2); 115,09 (kv, 
3JC-F = 
3,0 Hz, C-2); 119,88 (pl. s, C-4); 122,24 (C-6); 123,84 (kv, 1JC-F = 272,2 Hz, CF3); 
129,02 (kv, 2JC-F = 31,5 Hz, C-3); 129,63 (C-5); 139,42 (C-1); 171,01 (CONH); 
172,42 ((CO). 
MS, m/z (I, ): 288 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 50,18; H 4,21; N 14,63. C12H12F3N3O2 (287,24).  
Nustatyta, %: C 50,69; H 4,27; N 14,54.  
 
Bendrasis junginių 44a, c sintezės būdas. Metodas A: 2-pirolidinono 4a, c 
(5 mmol) ir 1,2-diaminobenzeno (0,86 g, 8 mmol) mišinys lydomas 2 val. 170 C, 
po to dar 30 min 230 C temperatūroje. Reakcijos mišinys atvėsinamas, įpilama 5 % 
Na2CO3 tirpalo (15 ml) ir 10 min. pavirinama, atvėsinama, vandeninis sluoksnis 
dekantuojamas, likutis plaunamas vandeniu (10 ml). Kristalizuojama iš atitinkamo 
tirpiklio.   
Metodas B: Atitinkamo 2-pirolidinono 4a, b (5 mmol) ir 1,2-diaminobenzeno 
(0,65 g, 6 mmol) mišinys virinamas 4M druskos rūgšties tirpale (15 ml) 24 val., 
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atšaldomas, neutralizuojamas 10 % Na2CO3 iki pH~7−8, pašildomas iki virimo, 
atvėsinamas, susidarę kristalai filtruojami, plaunami vandeniu, džiovinami. 
4-(1H-Benzimidazol-2-il)-1-(4-fluorfenil)-2-pirolidinonas (44a) 
Išeiga A: 1,26 g (85 %), B: 0,59 g (40 %), balti kristalai, lyd. t. 237–238 C (iš 2-
propanolio). 
IRν (сm-1): 3052 (NH), 1691 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 3,05 (d, J = 7,9 Hz, 2H, H-4); 3,864,49 (m, 3H, H-3+H-
2); 7,037,39 (m, 4H, Harom); 7,417,87 (m, 4H, Harom);   
9,77 (pl. s, 1H, NH). 
MS, m/z (I, ): 296,3 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 69,14; H 4,78; N 14,23. C17H14FN3O (295,32).  
Nustatyta, %: C 69,41; H 4,52; N 14,52.  
 
4-(1H-Benzimidazol-2-il)-1-(3-fluorfenil)-2-pirolidinonas (44b)  
Išeiga B: 0,75 g (51 %), pilkšvi kristalai, lyd. t. 243–244 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3368 (NH), 1692 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,963,14 (m, 2H, H-4); 3,964,07 (m, 1H, H-3); 
4,174,37 (m, 2H, Н-2); 6,927,75 (m, 8H, Harom); 12,49 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 30,54 (C-3); 37,70 (C-4); 52,18 (C-2); 106,31 (d, J  
26,4 Hz); 110,56 (d, J  21,1 Hz); 111,14; 114,87 (d, J  2,6 Hz); 118,55; 121,25; 
122,08; 130,44 (d, J  9,5 Hz); 140,88 (d, J  10,8 Hz); 142,82; 154,94; 162,14 (d, J 
 241,7 Hz) (Carom); 172,56 (C=O).  
Apskaičiuota,  C 69,14; H 4,78; N 14,23. C17H14FN3O (295,32). 
Nustatyta, %: C 68,95; H 4,86; N 14,19. 
 
4-(1H-Benzimidazol-2-il)-1-[3-(trifluormetil)fenil]-2-pirolidinonas (44c)  
Išeiga A: 1,64 g (95 %), balti kristalai, lyd. t. 131−132 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3364 (NH), 1690 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,973,17 (m, 2H, H-4); 3,974,10 (m, 1H, H-3); 
4,244,41 (m,2H, Н-2); 7,087,90 (m, 7H, Harom); 8,21 (s, 1H, Harom); 12,49 (s, 1H, 
NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 30,58 (C-3); 37,56 (C-4); 52,02 (C-2); 111,14; 115,62 (d, 
J  4,2 Hz); 118,47; 120,29 (d, J  3,8 Hz); 121,20 (d, J  1,7 Hz); 121,98; 122,74; 
124,09 (d, J  272,3 Hz); 129,44 (d, J  31,7 Hz); 130,02; 139,89; 154,84 (Carom); 
172,74 (C=O).  
Apskaičiuota,  C 62,61; H 4,09; N 12,17. C18H14F3N3O (345,33).  
Nustatyta, %: C 62,56; H 4,16; N 12,08.  
 
Bendrasis junginių 45−51 sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 43 
(5,0 mmol), aromatinio aldehido (7,5 mmol) ir 2-propanolio (25 ml) (a) arba 1,4-
dioksano (25 ml) (b, c) mišinys virinamas 1 val. (a) arba 3 val. (b, c), atvėsinamas, 




Išeiga 1,58 g (92 %), balti kristalai, lyd. t. 224–226 C (iš 1,4-dioksano). 
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IRν (сm-1): 3122 (NH), 1680, 1665 (CO). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,70–2,86 (m, 2H, H-4); 3,32–3,37 
(m, 0,4(1H), s-Z, H-3); 3,93–4,15 (m, 0,6(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 7,17–7,31 (m, 
4H, Harom); 7,65–7,82 (m, 4H, Harom); 8,03, 8,22 (2s, (0,6/0,4)(1H), s-Z/s-E, N=CH); 
11,57, 11,64 (2s, (0,6/0,4)(1H), s-Z/s-E, NH). 
MS, m/z (I, ): 344,34 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 62,97; H 4,40; N 12,24. C18H15F2N3O2 (343,34). 




Išeiga 1,86 g (92 %), balti kristalai, lyd. t. 258–259 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3130 (NH), 1666, 1662 (CO). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,68–2,87 (m, 2H, H-4); 3,30–3,39 (m, 0,4(1H), s-Z, H-3); 
3,91–4,19 (m, 0,6(1H), s-E, CH + 2H, H-2);  
7,15–7,27 (m, 2H, Harom); 7,56−7,77 (m, 6H, Harom); 8,01, 8,19 (2s, (0,6/0,4)(1H), s-
Z/s-E, N=CH); 11,66, 11,73 (2s, (0,6/0,4)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,82, 35,51 (s-Z/s-E, C-3); 34,77, 34,81 (s-Z/s-E, C-4);  
50,23, 50,67 (s-Z/s-E, C-2); 115,33, 115,36 (2d, 2JC-F = 22,2 Hz, s-Z/s-E, C-3, C-5); 
121,44, 121,53 (2d, 3JC-F = 8,1 Hz, s-Z/s-E, C-2, C-6); 123,14, 123,40 (C-4); 
128,83, 128,98 (C-2, C-6); 131,85, 131,87 (C-3, C-5); 133,43, 133,45 (C-1); 
135,58, 135,64 (2d, 4JC-F = 2,4 Hz,
 4JC-F = 2,6 Hz, s-Z/s-E, C-1); 142,54, 145,83 (s-
Z/s-E,  N=CH); 158,52 (d, 1JC-F = 241,2 Hz, C-1); 168,78 (s-Z, CONH); 171,79, 
171,98 (s-Z/s-E, C-5); 173,62 (s-E, CONH).  
MS, m/z (I, ): 404 (M+, 95), 406 (M+H+1)+, 100).  
Apskaičiuota,  C 53,48; H 3,74; N 10,39. C18H15BrFN3O2 (404,24). 




Išeiga 1,73 g (94 %), balti kristalai, lyd. t. 233–235 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3222 (NH), 1674 (CO). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,69–2,81 (m, 2H, H-4); 2,95, 2,96 (2s, 6H, N(CH3)2); 
3,27–3,32 (m, 0,4(1H), s-Z, H-3); 3,91–4,15 (m, 0,6(1H),  
s-E, H-3 + 2H, H-2); 6,70–6,76 (m, 2H, Harom); 7,17–7,25 (m, 2H, Harom); 7,46–
7,53 (m, 2H, Harom); 7,66–7,71 (m, 2H, Harom); 7,90, 8,06 (2s, (0,6/0,4)(1H), s-Z/s-E, 
N=CH); 11,27, 11,32 (2s, (0,6/0,4)(1H), s-Z/s-E, NH). 
MS, m/z (I,): 369,3 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 65,20; H 5,75; N 15,21. C20H21FN4O2 (368,41). 




Išeiga 1,70 g (96 %), balti kristalai, lyd. t. 211–212 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3246 (NH), 1669, 1654 (CO). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,68–2,86 (m, 2H, H-4); 3,28–3,36 (m,  
0,4(1H), s-Z, H-3); 3,78, 3,79(2s, 3H, s-Z/s-E, OCH3); 3,92–4,17 (m, 0,6(1H), s-E, 
H-3 + 2H, H-2); 6,96−7,04 (m, 2H, Harom); 7,17–7,27 (m, 2H, Harom); 7,61−7,74 (m, 
4H, Harom); 7,98, 8,15 (2s, (0,6/0,4)(1H), s-Z/s-E, N=CH); 11,47, 11,53 (2s, 
(0,6/0,4)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,84, 35,58 (s-Z/s-E, C-3); 34,79 (s-Z/s-E, C-4); 50,32, 
50,77 (s-Z/s-E, C-2); 55,31 (OCH3); 114,34 (C-3, C-5); 115,32, 115,35 (2d, 
2JC-F 
= 22,2 Hz, s-Z/s-E, C-3, C-5); 121,44, 121,52 (2d, 3JC-F = 8,7 Hz, 
3JC-F = 8,1 Hz, C-2, 
C-6);126,68,126,74 (s-Z/s-E, C-1); 128,51, 128,73 (s-Z/s-E, C-2,C-6); 135,60, 
135,67 (2d, 4JC-F = 2,5 Hz, s-Z/s-E, C-1); 143,58, 146,96 (s-Z/s-E, N=CH); 158,52 
(d, 1JC-F = 241,3 Hz, C-4); 160,70, 160,90 (s-Z/s-E, C-4″); 168,41 (s-Z, CONH); 
171,86, 172,06 (s-Z/s-E, C-5); 173,28 (s-E, CONH).  
MS, m/z (I, ): 356,3 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 64,22; H 5,11; N 11,82. C19H18FN3O3 (355,37). 
Nustatyta, %: C 64,42; H 5,32; N 11,64. 
 
N-Benziliden-1-(3-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-karbohidrazidas (45b) 
Išeiga 1,37 g (84 %), balti kristalai, lyd. t. 182–183 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3068 (NH), 1696, 1677 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,72–2,92 (m, 2H, H-4); 3,30–3,41 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 
3,96–4,19 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H- 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,37, 34,33 (s-Z/s-E, C-3); 34,75, 35,47 (s-Z/s-E, C-4); 
49,71, 50,18 (s-Z/s-E, C-2); 106,15 (d, 2JC-F = 26,4 Hz, s-Z, C-2); 106,25 (d, 
2JC-F = 
26,5 Hz, s-E, C-2); 110,48 (d, 2JC-F = 21,0 Hz, C-4); 114,82 (pl. s, C-6); 126,92, 
127,10 (C-2”, C-6”); 128,83 (C-3”, C-5”); 129,92, 130,14 (C-4”); 130,35 (d, 3JC-F = 
9,5 Hz, C-5); 134,11 (C-1”); 140,73 (d, 3JC-F = 10,4 Hz, s-Z, C-1); 140,80 (d, 
3JC-F = 
10,8 Hz, s-E, C-1); 143,37, 147,09 (s-Z/s-E, N=CH); 162,08 (d, 1JC-F = 241,4 Hz, C-
3); 168,59 (s-Z, CONH); 172,40, 172,60 (s-Z/s-E, C-5’); 173,46 (s-E, CONH). 
MS, m/z (I, ): 326 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 66,45; H 4,96; N 12,92. C18H16FN3O2 (325,35). 




Išeiga 1,56 g (91 %), balti kristalai, lyd. t. 213–214 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3124 (NH), 1688, 1679 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,71–2,93 (m, 2H, H-4); 3,29–3,41 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 
3,92–4,21 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 
6,92–7,74 (m, 8H, Harom); 8,03, 8,23 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, N=CH); 11,62, 
11,69 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,62, 34,60 (s-Z/s-E, C-3); 35,02, 35,76 (s-Z/s-E, C-4); 
49,99, 50,46 (s-Z/s-E, C-2); 106,17, 106,26 (2d, 2JC-F = 26,5 Hz, s-Z/s-E, C-2), 
110,50 (d, 2JC-F = 20,7 Hz, C-4), 114,86 (pl. s, C-6); 115,89 (d, 
2JC-F = 22,0 Hz, C-3, 
C-5); 129,12 (d, 3JC-F = 8,5 Hz, s-cis, C-2, C-6); 129,29 (d, 
3JC-F = 9,2 Hz, s-E,C-
88 
2, C-6); 130,36 (d, 3JC-F = 9,4 Hz, C-5); 130,75 (d, 
4JC-F = 2,0 Hz, C-1); 140,74 
(d, 3JC-F = 10,7 Hz, s-Z, C-1); 140,80 (d, 
3JC-F = 10,9 Hz, s-E, C-1); 142,60, 145,98 
(s-Z/s-E, N=CH); 162,09 (d, 1JC-F = 241,7 Hz, C-3); 163,01 (d, 
1JC-F = 247,7 Hz, C-
4); 168,63 (s-Z, CONH); 172,2,172,61 (s-Z/s-E, C-5); 173,46 (s-E, CONH).  
MS, m/z (I, ): 344 ([M+H]+ (100). 
Apskaičiuota,  C 62,97; H 4,40; N 12,24. C18H15F2N3O2 (343,34). 




Išeiga 1,51 g (84 %), balti kristalai, lyd. t. 225–226 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3130 (NH), 1681 (2 C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,71–2,92 (m, 2H, H-4); 3,30–3,41 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 
3,95–4,18 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 
6,93–7,76 (m, 8H, Harom); 8,03, 8,21 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, N=CH); 11,68, 
11,73 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,68, 34,67 (s-Z/s-E, C-3); 35,07, 35,80 (s-Z/s-E, C-4); 
50,02, 50,48 (s-Z/s-E,  C-2); 106,16, 106,25 (2d, 2JC-F = 26,5 Hz, (s-Z/s-E, C-2); 
110,49 (d, 2JC-F = 20,8 Hz, C-4); 114,76, 114,84 (2 pl. s, s-Z/s-E, C-6); 128,58, 
128,73 (C-2, C-6); 129,91 (C-3, C-5), 130,34 (d, 3JC-F = 9,2 Hz, C-5); 133,07 
(C-1); 134,35, 134,58 (C-4); 140,72 (d, 3JC-F = 10,2 Hz, s-Z, C-1); 140,78 (d, 
3JC-F 
= 11,3 Hz, s-E, C-1); 142,46, 145,77 (s-Z/s-E, N=CH); 162,08 (d, 1JC-F = 241,6 Hz, 
C-3); 168,70 (s-Z, CONH); 172,38, 172,56 (s-Z/s-E, C-5); 173,52 (s-E, CONH).  
MS, m/z (I, ): 360 (M+, 100), 362 ((M+H+1)+, 33).  
Apskaičiuota,  C 60,09; H 4,20; N 11,68. C18H15ClFN3O2 (359,79). 




Išeiga 1,68 g (83 %), balti kristalai, lyd. t. 223–224 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3132 (NH), 1690, 1670 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,71–2,92 (m, 2H, H-4); 3,30–3,40 
(m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 3,95–4,18 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 6,93–7,73 (m, 
8H, Harom); 8,01, 8,19 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, N=CH); 11,68, 11,75 (2s, 
(0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,68, 34,67 (s-Z/s-E, C-3); 35,08, 35,80 (s-Z/s-E, C-4); 
50,02, 50,48 (s-Z/s-E, C-2); 106,16 (d, 2JC-F = 26,8 Hz, s-Z, C-2); 106,25 (d, 2JC-F = 
26,3 Hz, s-E, C-2); 110,50 (d, 2JC-F = 21,1 Hz, C-4); 114,76, 114,86 (2 pl. s, s-Z/s-E, 
C-6), 123,14, 123,41 (C-4); 128,82, 128,93 (C-2, C-6); 130,36 (d, 3JC-F = 9,0 Hz, 
C-5); 131,82 (C-3, C-5); 133,41 (C-1); 140,74 (d, 3JC-F = 11,4 Hz, s-Z, C-1); 
140,79 (d, 3JC-F = 10,6 Hz, s-E, C-1); 142,57, 145,85 (s-Z/s-E, N=CH); 162,09 (d, 
1JC-F = 241,5 Hz, C-3); 168,70 (s-Z, CONH); 172,38, 172,57 (s-Z/s-E, C-5); 173,52 
(s-E, CONH).  
MS, m/z (I, ): 404 (M+, 95), 406 ((M+H+1)+, 100).  
89 
Apskaičiuota,  C 53,48; H 4,70; N 10,39. C18H15BrFN3O2 (404,24). 




Išeiga 1,27 g (69 %), balti kristalai, lyd. t. 229–230 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3084 (NH), 1690, 1664 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,72–2,93 (m, 2H, H-4); 2,96 (s, 6H, N(CH3)2); 3,29–3,41 
(m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 3,96–4,22 (m, 0,7(1H),  
s-E, H-3 + 2H, H-2); 6,71–7,74 (m, 8H, Harom); 7,90, 8,06 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-
E, N=CH); 11,33, 11,38 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,63, 34,55 (s-Z/s-E, C-3); 35,05, 35,84 (s-Z/s-E, C-4); 
50,09, 50,59 (s-Z/s-E, C-2); 39,78 (N(CH3)2); 106,13, 106,22 (d, 
2JC-F = 26,3 Hz, s-
Z/s-E, C-2); 110,46 (d, 2JC-F = 21,0 Hz, C-4); 111,79 (C-3, C-5); 114,80 (pl. s, C-
6), 121,31, 121,48 (C-1); 128,18, 128,.44 (C-2, C-6); 130,36 (d, 3JC-F = 9,5 Hz, 
C-5); 140,77 (d, 3JC-F = 11,4 Hz, s-Z, C-1); 140,83 (d, 
3JC-F = 10,6 Hz, s-E, C-1); 
144,51, 147,86 (s-Z/s-E, N=CH); 151,36, 151,53 (C-4); 162,08 (d, 1JC-F = 241,3 
Hz, C-3); 167,94 (s-Z, CONH); 172,51, 172,71 (s-Z/s-E, C-5); 172,81 (s-E, CONH). 
MS, m/z (I, ): 369 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 65,20; H 5,75; N 15,21. C20H21FN4O2 (368,41). 




Išeiga 1,53 g (86 %), balti kristalai, lyd. t. 197–198 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3240 (NH), 1674, 1655 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,69–2,91 (m, 2H, H-4); 3,29–3,39 
(m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 3,79, 3,80 (2s, 3H, s-Z/s-E, OCH3); 3,93–4,18 (m, 0,7(1H), 
s-E, H-3 + 2H, H-2); 6,93–7,76 (m, 8H, Harom); 8,03, 8,22 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-
E, N=CH); 11,68, 11,73 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,63, 34,58 (s-Z/s-E, C-3); 35,04, 35,79 (s-Z/s-E, C-4); 
50,04, 50,52 (s-Z/s-E, C-2); 55,23 (OCH3); 106,07, 106,19 (d, 
2JC-F = 26,4 Hz, s-
Z/s-E, C-2); 110,42 (d, 2JC-F = 21,0 Hz, C-4); 114,25 (C-3, 5); 114,75 (pl. s, C-6); 
126,58, 126,65 (C-1); 128,44, 128,66 (C-2, 6); 130,30 (d, 3JC-F = 9,2 Hz, C-5); 
140,69, 140,76 (2d, 3JC-F = 10,6 Hz, s-Z/s-E, C-1); 143,53, 146,91 (s-Z/s-E, N=CH); 
160,42, 160,81 (C-4); 162,12 (d, 1JC-F = 241,3 Hz, C-3); 168,27 (s-Z, CONH); 
172,38, 172,59 (s-Z/s-E,  C-5); 173,13 (s-E, CONH). 
MS, m/z (I, ): 356 ([M+H]+ (100).  
Apskaičiuota,  C 64,22; H 5,11; N 11,82. C19H18FN3O3(355,37). 




Išeiga 1,63 g (88 %), gelsvi kristalai, lyd. t. 231–232 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3130 (NH), 1691, 1660 (C=O). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,70–2,91 (m, 2H, H-4); 3,28–3,39 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 
3,92–4,20 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H- 
2); 6,92–8,31 (m, 9H, Harom, N=CH); 11,90, 11,98 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,73, 34,75 (s-Z/s-E, C-3); 35,06, 35,78 (s-Z/s-E, C-4); 
49,95, 50,41 (s-Z/s-E, C-2); 106,17 (d, 2JC-F = 26,7 Hz, s-Z, C-2); 106,21 (d, 
2JC-F = 
26,2 Hz, s-E, C-2); 110,51 (d, 2JC-F = 20,8 Hz, C-4); 114,84 (pl. s, C-6); 124,01 (C-
3, C-5); 127,86, 128,01 (C-2, C-6); 130,35 (d, 3JC-F = 9,5 Hz, C-5); 141,41 (C-
1); 140,72 (d, 3JC-F = 11,1 Hz, s-Z, C-1); 140,76 (d, 
3JC-F = 10,5 Hz, s-E, C-1); 
141,42, 144,63 (s-Z/s-E, N=CH); 147,69, 147,85 (C-4); 162,09 (d, 1JC-F = 241,5 
Hz, C-3); 169,08 (s-Z, CONH), 172,32, 172,50 (s-Z/s-E, C-5), 173,86 (s-E, CONH). 
MS, m/z (I,): 371([M+H]+ (50).  
Apskaičiuota,  C 58,38; H 4,08; N 15,13. C18H15FN4O4 (370,34). 




Išeiga 1,20 g (64 %), balti kristalai, lyd. t. 196–197 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3134 (NH), 1688 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,71–2,95 (m, 2H, H-4); 3,29–3,41 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 
4,02–4,25 (m, 0,7(1H), s-E, H-3+ 2H, H-2); 
7,04–8,22 (m, 9H, Harom + 1H, N=CH); 11,62, 11,67 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, 
NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,78, 34,73 (s-Z/s-E, C-3); 34,98 (C-4); 49,92, 50,38 (s-
Z/s-E, C-2); 115,66 (pl. s, C-2); 120,32 (pl. s, C-4); 122,78 (C-6); 123,67 (kv, 1JC-F 
= 272,3 Hz, CF3); 126,89, 127,07 (C-2, C-6); 128,81 (C-3, C-5); 128,81 (C-5); 
129,76 (kv, 2JC-F = 33,0 Hz, C-3); 130,02 (C-4); 134,09 (C-1); 139,82 (C-1); 
143,73, 147,08 (s-Z/s-E, N=CH); 168,50 (s-Z, CONH); 172,81, 172,93(s-Z/s-E, C-
5), 173,93 (s-E, CONH). 
MS, m/z (I, ): 376 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 60,80; H 4,30; N 11,19. C19H16F3N3O2 (375,35). 




Išeiga 1,95 g (99 %), balti kristalai, lyd. t. 221–222 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3128 (NH), 1687, 1678 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,74–2,95 (m, 2H, H-4); 3,33–3,43 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 
4,02–4,24 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 7,23–8,23 (m, 8H, Harom + 1H, 
N=CH); 11,62, 11,67 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,79, 34,76 (s-Z/s-E, C-3); 35,02, 35,72 (s-Z/s-E, C-4); 
49,95, 50,43 (s-Z/s-E, C-2); 115,67 (kv, 3JC-F = 3,1 Hz, C-2); 115,87 (C-3, C-5); 
120,29 (pl. s, C-4); 122,65, 122,74 (s-Z/s-E, C-6); 124,09 (kv, 1JC-F = 272,4 Hz, 
CF3); 129,11 (d, 
3JC-F = 8,9 Hz, s-Z, C-2, C-6); 129,28 (d, 
3JC-F = 9,1 Hz, s-E, C-
2, C-6); 130,77 (C-5), 129,81 (kv, 2JC-F = 29,0 Hz, C-3), 130,76 (pl. s, C-1); 
91 
139,80 (pl. s, C-1), 142,55, 145,84 (s-Z/s-E, N=CH); 163,01 (d, 3JC-F = 247,3 Hz, s-, 
C-4); 163,16 (d, 1JC-F = 248,4 Hz, s-E, C-4); 168,60 (s-Z, CONH); 172,56, 172,75 
(s-Z/s-E, C-5); 173,56 (s-E, CONH). 
MS, m/z (I, ): 394 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 58,02; H 3,84; N 10,68. C19H15F4N3O2 (393,34). 




Išeiga 1,97 g (96 %), balti kristalai, lyd. t. 238–239 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3132 (NH), 1688, 1667 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,74–2,95 (m, 2H, H-4); 3,32–3,43 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 
4,02–4,23 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 7,40–8,22 (m, 8H, Harom + 1H, 
N=CH); 11,66, 11,73 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,74, 34,73 (s-Z/s-E, C-3); 34,97, 35,63 (s-Z/s-E, C-4); 
49,88, 50,36 (s-Z/s-E, C-2); 115,51 (kv, 3JC-F = 4,2 Hz, s-Z, C-2); 115,61 (kv, 
3JC-F = 
3,8 Hz, s-E, C-2); 120,26 (pl. s, C-4); 122,63, 122,73 (s-Z/s-E, C-6); 124,01 (kv, 1JC-
F = 272,4 Hz, CF3); 128,54; 128,69 (C-2, C-6); 129,36 (d, 
2JC-F = 31,7 Hz, C-3); 
129,95 (C-3, C-5); 130,02 (C-5); 133,05 (C-1); 134,32, 134,56 (C-4); 139,74, 
139,79 (C-1); 142,46, 145,77 (s-Z/s-E, N=CH); 168,59 (s-Z, CONH); 172,57, 172,75 
(s-Z/s-E, C-5), 173,45 (s-E, CONH). 
MS, m/z (I, ): 410 (M+H+, 100), 412 (M+H+1+, 33).  
Apskaičiuota,  C 55,69; H 3,69; N 10,25. C19H15ClF3N3O2 (409,80). 




Išeiga 2,09 g (92 %), balti kristalai, lyd. t. 200–201 C (iš 2-propanolio). 
IR ν (сm-1): 3136 (NH), 1687, 1664 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,72–2,94 (m, 2H, H-4); 3,31–3,43 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3), 
4,01–4,23 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 7,47–8,21 (m, 8H, Harom + 1H, 
N=CH); 11,67, 11,73 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,74, 34,73 (s-Z/s-E, C-3); 34,97, 35,63 (s-Z/s-E, C-4); 
49,88, 50,35 (s-Z/s-E, C-2); 115,51 (kv, 3JC-F = 4,3 Hz, s-Z, C-2); 115,61 (kv, 
3JC-F = 
3,8 Hz, s-E, C-2); 120,22 (pl. s, C-4); 122,65, 122,74 (s-Z/s-E, C-6); 123,09, 123,35 
(C-4); 124,04 (kv, 1JC-F = 272,5 Hz, CF3); 128,78, 128,92 (C-2, C-6); 129,35 (kv, 
2JC-F = 31,8 Hz, C-3); 129,97 (C-5); 131,78 (C-3, C-5); 133,38 (C-1); 139,79 (C-
1); 142,55, 145,84 (s-Z/s-E, N=CH); 168,60 (s-Z, CONH); 172,56, 172,75 (s-Z/s-E, 
C-5); 173,46 (s-E, CONH). 
MS, m/z (I, ): 454 (M+H+, 97,5), 456 (M+H+1+, 100).   
Apskaičiuota,  C 50,24; H 3,33; N 9,25. C19H15BrF3N3O2 (454,25). 





Išeiga 1,90 g (91 %), balti kristalai, lyd. t. 238–239 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3246 (NH), 1690, 1657 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,81–2,96 (m, 2H, H-4); 2,97, 2,98 (2s, 6H, N(CH3)2); 
3,31–3,43 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 4,13–4,25 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 
6,72–8,31 (m, 8H, Harom + 1H, N=CH); 11,33, 11,37 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, 
NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,78, 34,68 (s-Z/s-E, C-3); 39,78 (N(CH3)2); 35,02, 35,75 
(s-Z/s-E, C-4); 50,01, 50,52 (s-Z/s-E, C-2); 111,75 (C-3, C-5); 115,56 (kv, 3JC-F = 
3,7 Hz, s-Z, C-2); 115,59 (kv, 3JC-F = 3,5 Hz, s-E, C-2); 120,22 (pl. s, C-4); 121,30, 
121,46 (C-1); 122,62, 122,69 (s-Z/s-E, C-6); 124,05 (kv, 1JC-F = 272,5 Hz, CF3); 
128,13, 128,39 (C-2, C-6); 129,35 (kv, 2JC-F = 31,9 Hz, C-3); 129,97 (C-5); 
139,77, 139,84 (s-Z/s-E, C-1); 144,49, 147,88 (s-Z/s-E, N=CH); 151,35, 151,51 (C-
4); 167,83 (s-Z, CONH); 172,73, 172,89 (s-Z/s-E, C-5); 173,73 (s-E, CONH).  
MS, m/z (I, ): 419 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 60,28; H 5,06; N 13,39. C21H21F3N4O2 (418,42). 




Išeiga 1,92 g (95 %), balti kristalai, lyd. t. 164–165 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3211 (NH), 1688, 1678 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,73–2,93 (m, 2H, H-4); 3,30–3,41 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 
3,78, 3,79 (2s, 3H, s-Z/s-E, OCH3); 4,01–4,23 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 
6,96–8,23 (m, 8H, Harom + 1H, N=CH); 11,50, 11,56 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, 
NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 32,74, 34,68 (s-Z/s-E, C-3); 34,97, 35,69 (s-Z/s-E, C-4); 
49,93, 50,43 (s-Z/s-E, C-2); 55,21 (OCH3); 114,24 (C-3, C-5); 115,59 (pl. s, C-2); 
120,18 (pl. s, C-4); 122,57 (C-6); 124,47 (kv, 1JC-F = 272,6 Hz, CF3); 126,66 (C-1); 
128,44 (C-2, C-6); 128,44 (C-5); 129,94 (C-3); 139,79 (C-1); 143,55, 146,91 (s-
Z/s-E, N=CH); 160,62, 160,81 (C-4); 168,21 (s-Z, CONH); 172,64, 172,83 (s-Z/s-
E, C-5); 173,09 (s-E, CONH).  
MS, m/z (I, ): 406 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 59,26; H 4,48; N 10,37. C20H18F3N3O3 (405,38). 




Išeiga 2,08 g (99 %), balti kristalai, lyd. t. 233–234 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3204 (NH), 1689, 1657 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,78–2,97 (m, 2H, H-4); 3,30–3,46 (m, 0,3(1H), s-Z, H-3); 
4,04–4,26 (m, 0,7(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 7,48–8,43 (m, 8H, Harom + 1H, 
N=CH); 11,90, 11,96 (2s, (0,7/0,3)(1H), s-Z/s-E, NH). 
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13C BMR (DMSO-d6) : 32,78, 34,79 (s-Z/s-E, C-3); 34,93, 35,05 (s-Z/s-E, C-4); 
49,82, 50,23 (s-Z/s-E, C-2); 115,61 (kv, 3JC-F = 4,3 Hz, C-2); 120,32 (pl. s, C-4); 
122,68, 122,80 (s-Z/s-E, C-6); 123,72 (kv, 1JC-F = 272,4 Hz, CF3); 123,99, 124,04 
(C-3, C-5); 127,88, 128,01 (C-2, C-6); 129,37 (kv, 2JC-F = 31,6 Hz, C-3); 
129,99 (C-5); 139,70 (C-1); 140,38, 140,43 (C-1); 141,42, 144,42 (s-Z/s-E, 
N=CH); 147,73, 147,88 (C-4); 168,97 (s-Z, CONH); 172,70 (C-5); 173,81 (s-E, 
CONH). 
MS, m/z (I, ): 421 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 54,29; H 3,60; N 13,33. C19H15F3N4O4 (420,35). 
Nustatyta, %: C 53,82; H 3,63; N 13,04. 
 
Bendrasis N-izopropiliden-5-oksopirolidin-3-karbohidrazidų 52ac 
sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 43ac (5 mmol) ir 30 ml acetono mišinys 
virinamas 3 val., atvėsinamas, tirpiklis distiliuojamas vakuuminiu garintuvu, 
susidaręs produktas filtruojamas, plaunamas acetonu, džiovinamas.  
 
1-(4-Fluorfenil)-N-izopropiliden-5-oksopirolidin-3-karbohidrazidas (52a) 
Išeiga 1,22 g (88 %), balti kristalai, lyd. t. 208–209 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3430 (NH), 1692 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,87, 1,88 (2s, (0,5/0,5)(3H), (Z)/s-Z/s-E, CH3); 1,93 (s, 3H, 
(E)/ s-Z/s-E, CH3); 2,61–2,78 (m, 2H, H-4); 3,38–3,46 (m, 0,5(1H), s-Z, H-3); 
3,84–4,10 (m, 0,5(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 7,10–7,34 (m, 2H, Harom); 7,55–7,82 
(m, 2H, Harom); 10,21, 10,30 (2s, (0,5/0,5)(1H), s-Z/s-E, NH). 
Apskaičiuota,  C 60,64; H 5,82; N 15,15. C14H16FN3O2 (277,30). 
Nustatyta, %: C 60,54; H 5,80; N 15,04. 
 
1-(3-Fluorfenil)-N-izopropiliden-5-oksopirolidin-3-karbohidrazidas (52b) 
Išeiga 1,07 g (77 %), balti kristalai, lyd. t. 167–168 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 3237 (NH), 1694 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,87, 1,88 (2s, (0,5/0,5)(3H), (Z)/ s-Z/s-E, CH3); 1,93 (s, 
3H, (E)/s-Z/s-E, CH3); 2,63–2,83 (m, 2H, H-4); 3,36–3,49 (m, 0,5(1H), s-Z, H-3); 
3,86–4,12 (m, 0,5(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 6,91–7,70 (m, 4H, Harom); 10,25, 
10,34 (2s, (0,5/0,5)(1H), s-Z/s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 17,16, 17,65 ((Z)/s-Z/s-E, CH3); 24,97, 25,27 ((E)/s-Z/s-E, 
CH3); 32,79, 34,14 (s-Z/s-E, C-3); 35,14, 36,00 (s-Z/s-E, C-4); 50,17, 50,83 (s-Z/s-
E, C-2); 106,09 (d, 2JC-F = 26,3 Hz, s-Z, C-2); 106,21 (d, 
2JC-F = 26,4 Hz, s-E, C-2); 
110,43 (d, 2JC-F = 21,1 Hz, C-4); 114,70, 114,80 (s-Z/s-E,  C-6); 130,33 (d, 
3JC-F = 
9,5 Hz, C-5); 140,70 (d, 3JC-F = 10,7 Hz, s-cis, C-1); 140,77 (d, 
3JC-F = 10,9 Hz, s-E, 
C-1); 151,35, 156,25 (s-Z/s-E, C=N); 162,07 (d, 1JC-F = 241,7 Hz, C-3); 168,53 (s-Z, 
CONH), 172,60, 172,69 (s-Z/s-E, C-5); 173,56 (s-E, CONH).  
MS, m/z (I, ): 278 (M+H+, 100).  
Apkaičiuota,  C 60,64; H 5,82; N 15,15. C14H16FN3O2 (277,30). 





Išeiga 0,56 g (34 %), balti kristalai, lyd. t. 127–128 C (iš etanolio). 
IRν (сm-1): 3402 (NH), 1724, 1712 (C=O), 1613 (C=N). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,87, 1,88 (2s, (0,5/0,5)(3H), (Z)/ s-Z/s-E, CH3); 1,94 (s, 
3H, (E)/ s-Z/s-E, CH3); 2,65–2,85 (m, 2H, H-4);3,39–3,51 (m, 0,5(1H), s-Z, H-3); 
3,90–4,17 (m, 0,5(1H), s-E, H-3 + 2H, H-2); 7,48–8,20 (m, 4H, Harom); 10,23, 
10,34 (2s, (0,5/0,5)(1H), s-Z/s-E, NH).  
MS, m/z (I, ): 328 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 55,05; H 4,93; N 12,84. C15H16F3N3O2 (372,31). 
Nustatyta, %: C 54,82; H 4,90; N 12,66. 
 
Bendrasis junginių 53a−c sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 43a−c 
(5,0 mmol), pentan-2,4-diono (1,50 g, 15,0 mmol) ir 2-propanolio (15 ml) mišinys, 
jame esant kataliziniam HCl kiekiui (0,5 ml), virinamas 5 val. (a atveju 2 val.), 
atvėsinamas (a atveju tirpiklis distiliuojamas rotaciniu garintuvu, likutis skiedžiamas 
vandeniu, mišinys užverdamas, atvėsinamas), susidaręs produktas filtruojamas, 




Išeiga 1,30 g (86 %), balti kristalai, lyd. t. 124–125 C (iš 1,4-dioksano). 
IRν (сm-1): 1719, 1701 (2C=O). 
1H BMR (CDCl3) : 2,24 (s, 3H, HC–CCH3); 2,55 (s, 3H, HC=CCH3); 2,93–3,13 
(m, 2H, H-3); 4,04–4,81 (m, 3H, H-4+H-5); 6,00 (s, 1H, CHpirazol); 6,94–7,72 (m, 
4H, Harom).  
MS, m/z (I, ): 302,3 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 63,78; H 5,35; N 13,95. C16H16FN3O2(301,32). 




Išeiga 0,90 g (60 %), balti kristalai, lyd. t. 133134 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 1716, 1703 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,21 (s, 3H, HC–CCH3); 2,48 (d, J = 0,6 Hz, 3H, 
HC=CCH3); 2,812,98 (m, 2H, H-3); 4,014,24 (m, 2H, H-5); 4,414,53 (m, 1H, 
H-4); 6,23 (kv, J = 0,6 Hz, 1H, CHpirazol); 6,947,70 (m, 4H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 13,59 (HC–CCH3); 14,06 (HC=CCH3); 35,23 (C-3 + C-
4); 50,11 (C-5); 106,32 (d, 2JC-F = 26,3 Hz, C-2); 110,60 (d, 
2JC-F = 21,1 Hz, C-4); 
111,63 (HC=CCH3); 114,80 (pl. s, C-6); 130,36 (d, 
3JC-F = 9,4 Hz, C-5); 140,61 (d, 
3JC-F = 10,9 Hz, C-1); 143,90 (HC=CCH3); 152,18 (HC–CCH3); 162,05 (d, 
1JC-F = 
241,7 Hz, C-3); 172,07 (C-2); 172,50 (C=O). 
Apskaičiuota,  C 63,78; H 5,35; N 13,95. C16H16FN3O2 (301,32).  





Išeiga 0,56 g (32 %), balti kristalai, lyd. t. 165166 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 1723, 1712 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,21 (s, 3H, HC–CCH3); 2,49 (d, J = 0,6 Hz, 3H, 
HC=CCH3); 2,88 (dd, J = 6,9 Hz, J = 17,3 Hz, 1H, H-3); 2,95 (dd, J = 9,1 Hz, J = 
17,3 Hz, 1H, H-3); 4,11 (dd, J = 5,5 Hz, J = 10,0 Hz, 1H, H-5); 4,27 (dd, J = 8,9 
Hz, J = 10,0 Hz, 1H, H-5); 4,51 (dddd, J = 5,5 Hz, J = 6,9 Hz, J = 8,9 Hz, J = 9,1 
Hz, 1H, H-4); 6,23 (kv, J = 0,6 Hz, 1H, CHpirazol); 7,498,18 (m, 4H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 13,55 (HC–CCH3); 13,94 (HC=CCH3); 35,08 (C-4); 35,27 
(C-3); 50,00 (C-5); 111,60 (HC=CCH3); 115,71 (kv, 
3JC-F = 4,0 Hz, C-2); 120,36 
(kv, 3JC-F = 3,8 Hz, C-4); 122,88, 122,22 ((Z)/(E), C-6); 123,22 (kv, 
1JC-F = 272,5 Hz, 
CF3); 129,36 (kv, 
2JC-F = 31,8 Hz, C-3); 129,97 (C-5); 139,64 (C-1); 143,89 
(HC=CCH3); 152,16 (HC−CCH3); 172,27 (C-2); 172,43 (C=O). 
Apskaičiuota,  C 58,12; H 4,59; N 11,96. C17H16F3N3O2 (351,33). 
Nustatyta, %: C 57,40; H 4,56; N 11,71. 
 
4-[(4-Chlor-3,5-dimetil-1H-pirazol-1-il)karbonil]-1-[3-
(trifluormetil)fenil]pirolidin-2-onas(54c). Hidrazido 43c (1,44 g, 5,0 mmol), 3-
chlorpentan-2,4-diono (2,02 g, 15,0 mmol) ir acto rūgšties (15 ml) mišinys 
maišomas 40 C 17 val., po to skiedžiamas vandeniu (40 ml), susidariusi kristalinė-
dervinė medžiaga kristalinama iš 2-propanolio, gauti kristalai plaunami dideliu 
kiekiu eterio. 
Išeiga 0,81 g (42 %), balti kristalai, lyd. t. 118119 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 1708, 1690 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,24 (s, 3H, C–CCH3); 2,49 (s, 3H, C=CCH3); 2,862,99 
(m, 2H, H-3); 4,104,30 (m, 2H, H-5); 4,444,54 (m, 1H, H-4); 7,49 (d, J  7,6 
Hz, 1H, Harom); 7,62 (d, J  8,0 Hz, 1H, Harom); 7,82 (d, J  8,2 Hz, 1H, Harom); 8,16 
(s, 1H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 11,58 (HC–CCH3); 12,15 (HC=CCH3); 34,85 (C-4); 34,98 
(C-3); 49,89 (C-5); 113,76 (C–Cl); 115,78 (kv, 3JC-F = 4,0 Hz, C-2); 120,48 (kv, 
3JC-F = 2,5 Hz, C-4); 122,98 (C-6); 124,10 (kv, 
1JC-F = 272,4 Hz, CF3); 129,43 (kv, 
2JC-F = 31,7 Hz, C-3); 130,07 (C-5); 139,48; 139,67; 149,15 (C-1, N=CCH3, 
N−CCH3); 172,27 (C-2); 172,32 (C=O). 
Apskaičiuota,  C 52,93; H 3,92; N 10,89. C17H15ClF3N3O2 (385,78). 
Nustatyta, %: C 53,23; H 4,15; N 10,74.  
 
N-(2,5-Dimetil-1H-pirol-1-il)-1-(4-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-
karboksamidas (55a). Hidrazido 43a (1,19 g, 5,0 mmol), heksan-2,5-diono (1,14 g, 
10,0 mmol) ir 2-propanolio (20 ml) mišinys, jame esant kataliziniam acto rūgšties 
kiekiui (0,5 ml), virinamas 3 val., skiedžiamas 20 ml vandens, atvėsinamas, gauta 
kristalinė medžiaga filtruojama, plaunama vandeniu, džiovinama. 
Išeiga 1,12 g (71 %), balti kristalai, lyd. t. 142–143 C (iš 2-propanolio-DMF 
mišinio). 
IRν (сm-1): 3240 (NH), 1708,1681 (2C=O). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,00 (s, 6H, 2CH3); 2,70−2,98 (m, 2H, H-4); 3,41−3,59 (m, 
1H, H-3); 3,90−4,22 (m, 2H, H-2); 5,65 (s, 2H, 2CHpirol); 7,157,28 (m, 2H, Harom); 
7,647,79 (m, 2H, Harom); 10,92 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 10,72 (2CH3); 33,84 (C-3); 35,26 (C-4); 50,35 (C-2); 
102,87 (2CHpirol); 115,10 (d, 
2JC-F = 21,8 Hz, C-3,5); 121,33 (d, 
3JC-F = 7,5 Hz, C-
2,6); 126,52 (2CCH3); 135,28 (C-1); 158,36 (d, 
1JC-F = 240,8 Hz, C-4); 171,28 (C-
5); 171,60 (CONH). 
MS, m/z (I, ): 316 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 64,75; H 5,75; N 13,32. C17H18FN3O2 (315,35). 
Nustatyta, %: C 64,20; H 5,68; N 13,06.  
 
N-(2,5-Dimetil-1H-pirol-1-il)-1-(3-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-
karboksamidas (55b). Hidrazido 43b (1,19 g, 5,0 mmol), heksan-2,5-diono (1,14 g, 
10,0 mmol) ir 2-propanolio (20 ml) mišinys, jame esant kataliziniam acto rūgšties 
kiekiui (1 ml), virinamas 6 val., atvėsinamas, gautas produktas filtruojamas, 
plaunamas mažu 2-propanolio kiekiu, po to dietileteriu, džiovinamas. 
Išeiga 1,02 g (65 %), balti kristalai, lyd. t. 176–177 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3280 (NH), 1693, 1671 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,00 (s, 6H, 2CH3); 2,72–2,98 (m, 2H, H-4); 3,36–3,53 (m, 
1H, H-3); 3,96–4,18 (m, 2H, H-2); 5,65 (s, 2H, 2CHpirol); 6,95–7,72 (m, 4H, Harom); 
10,94 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 10,94 (2CH3); 33,91 (C-3); 35,81 (C-4); 50,33 (C-2); 
103,08 (2 CHpirol); 106,17 (d, 
2JC-F = 26,8 Hz, C-2); 110,57 (d, 
2JC-F = 21,1 Hz, C-4); 
114,82, 114,90 (s-Z/s-E, C-6); 126,66 (2CCH3); 130,30 (d, 
3JC-F = 9,7 Hz, C-5); 
140,55 (d, 3JC-F = 10,5 Hz, C-1); 162,08 (d, 
1JC-F = 242,1 Hz, C-3); 171,76 (C-5); 
172,07 (CONH). 
MS, m/z (I, ): 316 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 64,75; H 5,75; N 13,32. C17H18FN3O2 (315,35). 




Junginio 43c (1,44 g, 5,0 mmol), heksan-2,5-diono (1,14 g, 10,0 mmol) ir 2-
propanolio (20 ml) mišinys, jame esant kataliziniam acto rūgšties kiekiui (1 ml), 
virinamas 3 val., tirpiklis distiliuojamas rotaciniu garintuvu, likutis skiedžiamas 
100 ml vandens, užverdamas, karštas filtruojamas, produktas plaunamas vandeniu, 
džiovinamas. 
Išeiga 1,17 g (64 %), balti kristalai, lyd. t. 168–169 C (iš hexano-tolueno mišinio). 
IRν (сm-1): 3267 (NH), 1713, 1673 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,00 (s, 6H, 2CH3), 2,74–3,00 (m, 2H, H-4); 3,37–3,55 (m, 
1H, H-3); 4,03–4,24 (m, 2H, H-2); 5,65 (s, 2H, 2CHpirol); 7,49–8,22 (m, 4H, Harom); 
10,95 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 10,89, 10,92 (2CH3); 33,98 (C-3); 35,73 (C-4); 50,15 (C-
2); 103,04 (2CHpirol); 115,58 (kv, 
3JC-F = 3,8 Hz, C-2); 120,30 (kv, 
3JC-F = 3,7 Hz, C-
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4); 122,71 (C-6); 123,96 (kv, 1JC-F = 272,4 Hz, CF3); 126,69 (2CCH3); 129,36 (kv, 
2JC-F = 31,7 Hz, C-3); 129,98 (C-5); 139,65 (C-1); 171,68 (C-5); 172,26 (CONH). 
MS, m/z (I, ): 366 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 59,17; H 4,97; N 11,50. C18H18F3N3O2 (365,36). 
Nustatyta, %: C 59,00; H 4,84; N 11,27. 
 
Bendrasis junginių 56a, b sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 43a, b 
(5 mmol), etilacetilacetato (1,11 g, 8,5 mmol), acto rūgšties (1 ml) ir etanolio 
(20 ml) mišinys virinamas 4 val., atvėsinamas, susidariusi kristalinė medžiaga 




Išeiga 1,00 g (57 %), balti kristalai, lyd. t. 136–137 C (iš etanolio). 
IRν (сm-1): 3188 (NH), 1735, 1693, 1662 (3C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,101,23 (m, 3H, CH2CH3); 1,80, 1,92, 1,95, 1,96, 1,97, 
2,16 (6s, 3H, 6s, =CCH3); 2,57–2,86 (m, 2H, H-4); 3,24–3,53 (m, 2H, =CCH2 + 
H2O); 3,81–4,15 (m, 5H, H-2+H-3+OCH2CH3); 7,18–7,25 (m, 2H, Harom-3,5); 
7,63–7,71 (m, 2H, Harom-2,6); 10,05, 10,20, 10,40, 10,49, 10,58, 10,66 (6s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 14,0 (CH2CH3); 16,4, 16,8 (=CCH3); 33,3, 34,3, 34,7, 35,6 
(C-3′ + C-4′); 43,9, 44,0 (=CCH2); 50,2, 50,9 (C-2′); 60,4, 60,5 (CH2CH3); 115,3 (d, 
2JC-F = 22,4 Hz, C-3,5); 121,4, 121,5 (d, 
3JC-F = 8,3 Hz, 
3JC-F = 10,5 Hz, C-2,6); 
135,6 (C-1); 147,8, 151,8 (N=CCH3); 158,5 (d, 
1JC-F = 241,5 Hz, C-4); 162,2 
(COO); 168,0, 169,0, 169,5, 169,6, 172,0, 173,7 (CONH + C-5′).  
MS, m/z (I, ): 350 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 58,45; H 5,77; N 12,03. C17H20FN3O4 (349,37). 




Išeiga 1,15 g (66 %), balti kristalai, lyd. t. 104–105 C (iš etanolio).  
IRν ( сm-1): 3207 (NH), 1727, 1709, 1670 (3C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,101,25 (m, 3H, CH2CH3); 1,76,  
1,80, 1,92, 1,95, 2,16, 2,20 (6s, 3H, =CCH3); 2,61–2,89 (m, 2H, H-4); 3,34–3,55 
(m, 2H, =CCH2 + H2O); 3,71–4,38 (m, 5H, H-2+H-3+CH2CH3); 6,90−7,76 (m, 4H, 
Harom); 10,07, 10,22, 10,42, 10,51, 10,59, 10,68 (6s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 13,94 (CH2CH3); 16,40, 16,76 (=CCH3); 33,13, 34,10, 
34,93, 35,87 (C-3′ + C-4′); 43,85, 43,95 (=CCH2); 49,91, 50,70 (C-2′); 60,37, 60,42 
(CH2CH3); 106,16 (d, 
2JC-F = 22,4 Hz, C-2); 110,40 (d, 
2JC-F = 21,0 Hz, C-4); 114,69 
(d, 4JC-F = 7,3 Hz, C-6); 130,28 (dd, 
3JC-F = 2,2 Hz, 
3JC-F = 2,6 Hz, C-5); 140,72 (dd, 
3JC-F = 2,4 Hz, 
3JC-F = 3,0 Hz, C-1); 147,79, 151,82 (N=CCH3); 162,02 (d, 
1JC-F = 
241,7 Hz, C-3); 167,94 (COO); 168,92 169,42, 169,52, 172,48, 172,52, 173,64 
(CONH + C-5′).  
Apskaičiuota,  C 58,45; H 5,77; N 12,03. C17H20FN3O4 (349,37). 
Nustatyta, %: C58,76; H 5,40; N 11,43.  
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Bendrasis junginių 57ac sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 43ac 
(5 mmol) ir dietoksimetoksietano (10 ml) mišinys užverdamas, pavirinamas 5 min., 





Išeiga 1,07 g (73,0 %), balti kristalai, lyd. t. 153–154 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3201 (NH), 1695, 1664 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,24, 1,26, 1,29 (3t, J = 7,1 Hz, 3H,  
CH3); 2,57–2,80 (m, 2H, H-4); 3,16–4,21 (m, 5H, H-3 + CH2CH3 + H-2); 6,86, 
6,91 (2s, (0,6) 1H, CH=N); 7,17–7,23 (m, 2H, Harom-3,5); 7,65–7,69 (m, 2H, Harom-
2,6); 7,94, 8,22 (2s, (0,4) 1H, CH=N); 10,06, 10,55, 10,76, 10,79 (4s, (0,20 : 0,48 : 
0,10 : 0,22) 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 14,11, 15,31, 15,52 (CH3); 32,47, 34,09, 34,58, 34,65, 
34,77, 35,61, 35,70 (C-3′+4′); 50,13, 50,35, 50,85, 51,00 (C-2); 62,47, 62,54, 67,15 
(CH2CH3); 115,28 (d, 
2JC-F = 22,2 Hz, C-3,5); 121,35 (d, 
3JC-F = 7,8 Hz, C-2,6); 
135,61 (C-1); 143,20, 145,44, 155,42 (CH=N); 158,47 (d, 1JC-F = 240,9 Hz, C-4); 
167,87, 168,46, 171,87, 171,98, 172,03, 172,53 (CONH+C-5′). 
MS, m/z (I, ): 294 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 57,33; H 5,50; N 14,33. C14H16FN3O3  (293,30). 




Išeiga 1,10 g (75 %), balti kristalai, lyd. t. 125–126 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3314 (NH), 1683, 1636 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,24, 1,29 (2t, J = 6,5 Hz, J = 7,0 Hz, 3H,  
CH3); 2,61–2,81 (m, 2H, H-4); 3,20–4,20 (m, 5H, H-3 + CH2CH3 + H-2); 6,87, 
6,91 (2s, (0,6) 1H, CH=N); 6,93–7,01 (m, 1H, Harom); 7,35–7,45 (m, 2H, Harom); 7,67 
(d, J = 12,1 Hz, 1H, Harom); 7,95, 8,22 (2s, (0,4) 1H, CH=N); 10,09, 10,58, 10,78, 
10,83 (4s, (0,16:0,44:0,15:0,25) 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 14,12, 15,33, 15,55 (CH3); 32,35, 33,96, 34,53, 34,91, 
35,12, 35,93, 36,01 (C-3′+4′); 49,97, 50,15, 50,71, 50,85 (C-2); 62,51, 62,56, 67,12, 
67,20 (CH2CH3); 106,03, 106,30 (2d, 
2JC-F = 6,9 Hz, 
2JC-F = 7,0 Hz, C-2); 110,46 (d, 
2JC-F = 21,0 Hz, C-4); 114,76 (d, 
4JC-F = 4,8 Hz, C-6); 130,37 (d, 
3JC-F = 9,5 Hz, C-
5); 140,79 (d,3JC-F = 11,0 Hz, C-1); 143,27, 145,54, 149,66, 155,40 (CH=N); 162,11 
(d, 1JC-F = 241,6 Hz, C-3); 167,85, 168,50, 171,99, 172,53, 172,65, 172,69, 172,75 
(CONH + C-5′). 
MS, m/z (I, ): 294 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 57,33; H 5,50; N 14,33. C14H16FN3O3 (293,30). 




Išeiga 1,39 g (81 %), balti kristalai, lyd. t. 170–171 C (iš 2-propanolio). 
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IRν (сm-1): 3369 (NH), 1690, 1665 (C=O), 1618 (CH=N). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,24, 1,29 (2t, J = 6,9 Hz, J = 6,7 Hz, 3H, CH3); 2,62–2,82 
(m, 2H, H-4); 3,19–4,23 (m, 5H, H-3 + 
CH2CH3 + H-2); 6,87, 6,91 (2s, (0,6) 1H, CH=N); 7,48 (d, J  7,5 Hz, 1H, Harom); 
7,61 (t, J  7,8 Hz, 1H, Harom); 7,81 (d, J  8,0 Hz, 1H, Harom); 7,95, 8,23 (2s, (0,4) 
1H, CH=N); 8,19 (s, 1H, Harom); 10,10, 10,58, 10,80, 10,83 (4s, 
(0,18:0,43:0,15:0,24) 1H, NH).  
13C BMR (DMSO-d6) : 14,10, 15,32, 15,54 (CH3); 30,70, 32,46, 34,05, 34,62, 
34,84, 35,02, 35,82, 35,92 (C-3′+4′); 49,85, 50,04, 50,61, 50,75 (C-2); 62,50, 62,55, 
67,11, 67,18 (CH2CH3); 115,40−115,65 (m, C-2); 120,12−120,34 (m, C-4); 
122,50−122,75 (m, C-6); 124,11 (d, 1JC-F = 272,5 Hz, CF3); 129,42 (d, 
2JC-F = 31,9 
Hz, C-3); 130,01 (C-5); 139,84 (d, 4JC-F = 3,8 Hz, C-1); 143,28, 145,51, 149,66, 
155,44 (CH=N); 167,79, 168,42, 171,94, 172,45, 172,76, 172,89, 172,92, 172,97 
(CONH + C-5′). 
Apskaičiuota,  C 52,48; H 4,70; N 12,24. C15H16F3N3O3 (343,31). 
Nustatyta, %: C 52,44; H 4,70; N 12,31. 
 
Bendrasis junginių 58ac sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 43ac 
(5 mmol), dietoksimetoksietano (5,93 g, 40 mmol (a), 13,34 g, 90 mmol (b, c)) ir p-
toluensulfonrūgšties (0,1 g, 0,5 mmol) mišinys virinamas 20 val. (a), 7 val. (b, c), 
atvėsinamas, (b, c atvejais skiedžiamas heksanu (50 ml)), susidariusi kristalinė 
medžiaga filtruojama, plaunama heksanu, džiovinama. 
 
1-(4-Fluorfenil)-4-(1,3,4-oksadiazol-2-il)pirolidin-2-onas (58a) 
Išeiga 0,68 g (55 %), balti kristalai, lyd. t. 158–159 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 1705 (C=O).  
1H BMR (DMSO-d6) : 2,843,10 (m, 2H, H-4); 4,094,33 (m, H-3 + H-2); 7,19–
7,27 (m, 2H, Harom-3,5); 7,64–7,71 (m, 2H, Harom-2,6); 9,24 (s, 1H, N=CH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,53 (C-3′); 35,69 (C-4′); 50,73 (C-2′); 115,27 (d, 
2JC-F = 
22,3 Hz, C-3,5); 121,66 (d, 3JC-F = 7,9 Hz, C-2,6); 135,24 (C-1); 154,84 (N=CH); 
158,58 (d, 1JC-F = 241,4 Hz, C-4); 166,34 (C=N); 171,01 (C-5′). 
MS, m/z (I, ): 248 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 58,30; H 4,08; N 17,00. C12H10FN3O2 (247,23). 
Nustatyta, %: C 58,35; H 4,14; N 16,89.  
 
1-(3-Fluorfenil)-4-(1,3,4-oksadiazol-2-il)pirolidin-2-onas (58b) 
Išeiga 1,00 g (81 %), balti kristalai, lyd. t. 112–113 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 1689 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) :2,883,13 (m, 2H, H-4); 4,094,35 (m, 3H, H-3+ H-2); 
6,967,68 (m, 4H, Harom); 9,25 (s, 1H, N=CH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,52 (C-3); 36,07 (C-4); 50,60 (C-2); 106,43 (d, 
2JC-F = 
26,4 Hz, C-2); 110,75 (d, 2JC-F = 21,1 Hz, C-4); 115,02 (d, 
4JC-F = 1,8 Hz, C-6); 
130,40 (d, 3JC-F = 9,4 Hz, C-5); 140,52 (d, 
3JC-F = 10,8 Hz, C-1); 154,97 (N=CH); 
162,06 (d, 1JC-F = 241,6 Hz, C-3); 166,34 (N=C); 171,34 (C-5). 
MS, m/z (I, ): 248 (M+H+, 100).  
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Apskaičiuota,  C 58,30; H 4,08; N 17,00. C12H10FN3O2(247,23). 
Nustatyta, %: C 58,27; H 4,15; N 16,92. 
 
1-[(3-Trifluormetil)fenil]-4-(1,3,4-oksadiazol-2-il)pirolidin-2-onas (58c) 
Išeiga 0,85 g (57 %), balti kristalai, lyd. t. 95–96 C (iš 2-propanolio). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,903,15 (m, 2H, H-4); 4,104,22 (m, 3H, H-3+H-2); 
7,508,16 (m, 4H, Harom); 9,25 (pl. s, 1H, N=CH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,53 (C-3); 35,90 (C-4); 50,45 (C-2); 115,86  
(kv, 3JC-F = 3,7 Hz, C-2); 120,58 (kv, 
3JC-F = 3,6 Hz, C-4); 123,01 (C-6); 124,04 (kv, 
1JC-F = 272,7 Hz, CF3); 129,44 (kv, 
2JC-F = 33,0 Hz, C-3); 130,04 (C-5); 139,58 (C-
1); 154,98 (N=CH); 166,31 (N=C); 171,90 (C-5). 
MS, m/z (I, ): 298 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota, C 52,53; H 3,39; N 14,14. C13H10F3N3O2(297,24). 
Nustatyta, %: C 52,43; H 3,39; N 14,20. 
 
Bendrasis junginių 59a, b sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 43a, b 
(5 mmol), itakono rūgšties (0,78 g, 6 mmol) ir vandens (10 ml) mišinys virinamas 




Išeiga 1,20 g (69 %), balti kristalai, lyd. t. 210–211 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3273 (NH), 3027 (OH), 1729, 1702, 1677, 1601 (4C=O).  
1H BMR (DMSO-d6) : 2,452,84 (m, 4H, H-4 (II) + H-4(I)); 3,24–3,34 (m, 2H, 
H-3 (II) + H-3 (I)); 3,57–3,72 (m, 2H, H-2 (II) + H- 
2 (I)); 7,19–7,24 (m, 2H, Harom-3,5); 7,64–7,68 (m, 2H, Harom-2,6); 10,38 (s, 1H, 
NH); 11,99 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,33 (C-3″ (II)); 33,70 (C-3′ (I)); 34,21 (C-4″(II)); 35,31 
(C-4′(I)); 49,72 (C-2″(II)); 50,58 (C-2′ (I); 115,38 (d, 2JC-F = 22,2 Hz, C-3,5); 121,58 
(d, 3JC-F = 8,0 Hz, C-2,6); 135,53 (d, 
4JC-F = 2,5 Hz, C-1); 158,61 (d, 
1JC-F = 241,3 
Hz, C-4); 171,00 (CONH); 171,46 (C-5″ (II)); 171,66 (C-5′ (I)); 174,11 (COOH). 
MS, m/z (I, ): 350 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 55,01; H 4,62; N 12,03. C16H16FN3O5(349,32). 




Išeiga 0,75 g (43 %), balti kristalai, lyd. t. 209–210 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3274 (NH), 3028 (OH), 1731, 1703, 1680, 1667 (4C=O).  
1H BMR (DMSO-d6) : 2,522,88 (m, 4H, H-4(II)+H-4(I)); 3,24–3,35 (m, 2H, H-
3(II) + H-3(I)); 3,58–3,74 (m, 2H, H-2(II)); 3,87–4,10 (m, 2H, H-2(I)); 
6,95–7,01 (m, 1H, Harom); 7,37–7,43 (m, 2H, Harom); 7,66 (m, 1H, Harom); 10,40 (s, 
1H, NH); 12,40 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 31,27 (C-3″ (II)); 33,54 (C-3′ (I)); 34,13 (C-4″(II)); 35,62 
(C-4′(I)); 49,65 (C-2″(II)); 50,35 (C-2′ (I); 106,26 (d, 2JC-F = 26,2 Hz, C-2); 110,61 
(d, 2JC-F = 21,0 Hz, C-4); 114,84 (d, 
4JC-F = 2,5 Hz, C-6); 130,44 (d, 
3JC-F = 9,4 Hz, 
101 
C-5); 140,70 (d, 3JC-F = 10,9 Hz, C-1); 162,12 (d, 
1JC-F = 241,6 Hz, C-3); 170,95 
(CONH); 171,39 (C-5″ (II)); 172,24 (C-5′ (I)); 174,07 (COOH). 
MS, m/z (I, ): 350 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 55,01; H 4,62; N 12,03. C16H16FN3O5 (349,32). 
Nustatyta, %: C 54,96; H 4,68; N 12,09. 
 
Bendrasis junginių 60a−c sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 43a−c 
(5 mmol), 1,2-difeniletan-1,2-diono (1,05 g, 5 mmol), amonio acetato (3,85 g, 
50 mmol) ir ledinės acto rūgšties (20 ml) mišinys virinamas 9 val., atvėsinamas, 
skiedžiamas vandeniu (30 ml). Gauta aliejinė kristalinė medžiaga plaunama karštu 
vandeniu (2  20 ml), likutis ištirpinamas 2-propanolyje (15 ml), tirpalas 
filtruojamas, tirpiklis distiliuojamas rotaciniu garintuvu. Susidariusi kristalinė 
medžiaga filtruojama, plaunama eteriu, džiovinama. 
4-(5,6-Difenil-1,2,4-triazin-3-il)-1-(4-fluorfenil)pirolidin-2-onas (60a) 
Išeiga 1,25 g (61 %), geltoni kristalai, lyd. t. 175–176 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 1695 (C=O), 1509 (C=N). 
1H BMR (DMSO-d6) : 3,053,20 (m, 2H, H-3); 4,244,46 (m, 3H, H-4+H-5); 
7,197,27 (m, 2H, Harom-3,5); 7,357,53 (m, 10H, Harom-2″-6″+Harom-2′′′-6′′′, 7,71 –
7,77 (m, 2H, Harom-2,6). 
13C BMR (DMSO-d6) : 36,90 (C-4); 37,15 (C-3); 52,38 (C-5); 
115,34 (d, 2JC-F = 22,2 Hz, C-3,5); 121,62 (d, 3JC-F = 8,0 Hz, C-2,6); 128,44, 
128,56 (C-3″, 5″ + C-3′′′,5′′′); 129,34 (C-2″,6″ arba C-2′′′,6′′′); 129,52 (C-4″ arba C-
4′′′); 129,75 (C-2′′′,6′′′ arba C-2″,6″); 130,72 (C-4′′′ arba C-4″); 135,35, 135,44 (C-
1″ + C-1′′′); 135,75 (C-1); 155,97, 156,17 (N-C=C-N); 158,55 (d, 1JC-F = 240,9 Hz, 
C-4); 166,85 (N=C-N); 172,11 (C-2′);  
MS, m/z (I, ): 411 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 73,16; H 4,67; N 13,65. C25H19FN4O (410,45). 
Nustatyta, %: C 72,95; H 4,79; N 13,66. 
 
4-(5,6-Difenil-1,2,4-triazin-3-il)-1-(3-fluorfenil)pirolidin-2-onas (60b) 
Išeiga 0,74 g (36 %), geltoni kristalai, lyd. t. 144–145 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 1690 (C=O), 1498 (C=N). 
1H BMR (DMSO-d6) : 3,083,22 (m, 2H, H-3); 4,264,38 (m, 3H, H-2); 
4,404,48 (m, 1H, H-3); 6,93−7,03 (m, 1H,  Harom); 7,367,55 (m, 12H, Harom); 
7,71, 7,76 (2t, J = 2,2 Hz, J = 2,2 Hz, 1H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 36,76 (C-4); 37,39 (C-3); 52,16 (C-5); 106,33 (d, 
2JC-F = 
26,4 Hz, C-2); 110,52 (d, 2JC-F = 21,1 Hz, C-4); 114,93 (d,
 4JC-F = 2,7 Hz, C-6); 
128,42, 128,54 (C-3″, 5″ + C-3′′′,5′′′); 129,32 (C-2″,6″ arba C-2′′′,6′′′); 129,51 (C-4″ 
arba C-4′′′); 129,75 (C-2′′′,6′′′ arba C-2″,6″); 130,38 (d, 3JC-F = 9,5 Hz, C-5); 130,71 
(C-4′′′ arba C-4″); 135,32, 135,42 (C-1″ + C-1′′′); 140,91 (d, 3JC-F = 10,7 Hz, C-1); 
155,95, 156,18 (N-C=C-N); 162,11 (d, 1JC-F =241,7 Hz, C-3); 166,74 (N=C-N); 
172,68 (C-2′);  
MS, m/z (I, ): 411 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 73,16; H 4,67; N 13,65. C25H19FN4O (410,45). 





Išeiga 0,74g (32 %), geltoni kristalai, lyd. t. 145–146 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 1708 (C=O), 1498 (C=N). 
1H BMR (DMSO-d6) : 3,103,26 (m, 2H, H-3); 4,244,42 (m, 2H, H-5); 
4,45−4,56 (m, 1H, H-4); 7,29−7,58 (m, 11H, Harom); 7,63 (t, 1H, J = 8,0 Hz, Harom); 
7,88 (d, 1H, J = 8,1 Hz, Harom); 8,24 (s, 1H, Harom).  
13C BMR (DMSO-d6) : 36,91 (C-4); 37,34 (C-3); 52,15 (C-5);  
115,80 (kv, 3JC-F  4,2 Hz, C-2); 120,42 ((kv, 
3JC-F  3,7 Hz, C-4);  122,94 (C-6); 
124,15 (d, 1JC-F = 272,5 Hz, CF3); 128,46, 128,61 (C-3″, 5″ + C-3′′′,5′′′); 129,36 (C-
2″,6″ arba C-2′′′,6′′′); 129,48 (d, 2JC-F = 31,5 Hz, C-3); 129,57 (C-4″ arba C-4′′′); 
129,78 (C-2′′′,6′′′ arba C-2″,6″); 130,10 (C-5); 130,78 (C-4′′′ arba C-4″); 135,37, 
135,46 (C-1″ + C-1′′′); 139,98 (C-1); 156,02, 156,25 (N-C=C-N); 166,79 (N=C-N); 
173,00 (C-2′);  
Apskaičiuota,  C 67,82; H 4,16; N 12,17. C26H19F3N4O (460,46). 




Hidrazido 43a (1,19 g, 5 mmol), kalio šarmo (0,67 g, 12 mmol), anglies 
disulfido (0,57 g, 7,5 mmol) ir 2-propanolio (30 ml) mišinys virinamas 8 val., 
atvėsinamas iki kambario temperatūros, skiedžiamas vandeniu (20 ml) ir 
parūgštinamas praskiesta druskos rūgštimi (1:1) iki pH 1. Susidaręs produktas 
filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas.  
Išeiga 1,16 g (83 %), balti kristalai, lyd. t. 162–163 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3107 (NH), 1683 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,793,02 (m, 2H, H-3); 3,92–4,00 (m, 1H, H-4); 4,05–
4,24 (m, 2H, H-5); 7,187,27 (m, 2H, Harom-3,5); 7,637,70 (m, 2H, Harom-2,6); 
14,43 (pl. s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,9 (C-4′); 34,9 (C-3′); 50,1 (C-5′); 115,3 (d, 
2JC-F = 22,2 
Hz, C-3,5); 121,7 (d, 3JC-F = 7,9 Hz, C-2,6); 135,3 (C-1); 158,7 (d, 
1JC-F = 241,5 Hz, 
C-4); 163,9 (O-C=N); 170,9 (C-2′); 178,0 (C=S).  
MS, m/z (I, ): 280 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 51,61; H 3,61; N 15,05. C12H10FN3O2S (279,29). 
Nustatyta, %: C 51,71; H, 3,47; N 15,16. 
 
Bendrasis junginių 62b, c sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 43b, c 
(5 mmol), kalio šarmo (0,28 g, 5 mmol), anglies disulfido (0,38 g, 5 mmol) ir 2-
propanolio (30 ml) mišinys virinamas 20 val., tirpiklis distiliuojamas rotaciniu 
garintuvu, likutis tirpinamas vandenyje, tirpalas parūgštinamas praskiesta druskos 




Išeiga 0,98 g (70 %), balti kristalai, lyd. t. 178179 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3118 (NH), 1688 (C=O). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,833,06 (m, 2H, H-3); 3,914,01 (m, 1H, H-4); 
4,074,26 (m, 2H, H-5); 6,967,66 (m, 4H, Harom); 14,48 (pl. s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,80 (C-4); 35,22 (C-3); 49,86 (C-5); 106,46 
(d, 2JC-F = 26,3 Hz, C-2); 110,77 (d, 
2JC-F = 21,1 Hz, C-4); 115,05 (pl. s, C-6); 130,39 
(d, 3JC-F = 9,4 Hz, C-5); 140,47 (d, 
3JC-F = 10,8 Hz, C-1); 162,05 (d,
1JC-F = 242,2 Hz, 
C-3); 163,77 (OC=N); 171,34 (C-2); 178,02 (C=S). 
MS, m/z (I, ): 280 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 51,61; H 3,61; N 15,05. C12H10FN3O2S (279,29). 




Išeiga 1,32 g (80 %), balti kristalai, lyd. t. 166167 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3097 (NH), 1685 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,843,08 (m, 2H, H-3); 3,934,03 (m, 1H, H-4); 
4,144,32 (m, 2H, H-5); 7,508,14 (m, 4H, Harom); 14,54 (pl. s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,82 (C-4); 35,04 (C-3); 49,72 (C-5); 115,88 (kv,  
  
3JC-F = 3,7 Hz, C-2); 120,58 (kv, 
3JC-F = 3,0 Hz, C-4); 124,04 (kv,
1JC-F = 272,0 Hz, 
CF3); 123,03 (C-6); 129,01 (kv, 
2JC-F = 31,5 Hz, C-3); 130,05 (C-5); 139,55 (C-1); 
163,77 (OC=N); 171,71 (C-2); 178,02 (C=S). 
MS, m/z (I, ): 330 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota, C 47,42; H 3,06; N 12,76. C13H10F3N3O2S (329,30). 
Nustatyta, %: C 47,37; H 3,15; N 12,46. 
 
Bendrasis junginių 63a−c sintezės būdas. Atitinkamo hidrazido 41ac 
(5 mmol), kalio hidroksido (0,67 g, 12 mmol), anglies disulfido (0,57 g, 7,5 mmol) 
ir 2-propanolio (25 ml) mišinys virinamas 8 val., atvėsinamas iki 15 C ir įpilama 
dietileterio (35 ml). Susidariusi kristalinė medžiaga filtruojama, plaunama 
dietileteriu (3 x 50 ml), džiovinama. Gautos medžiagos, hidrazino monohidrato 
(0,75 g, 15 mmol) ir vandens (10 ml) mišinys virinamas 5 val., atvėsinamas iki 
kambario temperatūros, skiedžiamas vandeniu (15 ml) ir neutralizuojamas praskiesta 




fluorfenil)pirolidin-2-onas (63a)  
Išeiga 0,81 g (55 %), balti kristalai, lyd. t. 220221 C (iš etanolio). 
IRν (сm-1): 3279, 3120 (NH, NH2), 1689 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,813,01 (m, 2H, H-3); 3,823,94 (m, 1H, H-4); 4,05–
4,24 (m, 2H, H-5); 5,57 (s, 2H, NH2); 7,197,26 (m, 2H, Harom-3,5); 7,627,67 (m, 
2H, Harom-2,6); 13,63 (pl. s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,3 (C-4′); 35,1 (C-3′); 50,6 (C-5′); 115,3 (d, 
2JC-F = 22,2 
Hz, C-3,5); 121,6 (d, 3JC-F = 8,1 Hz, C-2,6); 135,5 (C-1); 152,6 (N-C=N); 158,5 (d, 
1JC-F = 241,2 Hz, C-4); 167,3 (C=S); 171,6 (C-2′). 
MS, m/z (I, ): 294 (M+H+, 100).  
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Apskaičiuota,  C 49,14; H 4,12; N 23,88. C12H12FN5OS (293,32). 




Išeiga 0,79 g (54 %), balti kristalai, lyd. t. 234235 C (iš etanolio). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,863,01 (m, 2H, H-4); 3,84–3,92 (m, 1H, H-3); 
4,07−4,25 (m, 2H, H-2); 5,56 (s, 2H, NH2); 6,937,02 (m, 1H, Harom); 7,36−7,47 
(m, 2H, Harom); 7,60−7,66 (m, 1H, Harom); 13,63 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,15 (C-4), 35,38 (C-3); 50,42 (C-5); 106,32 (d, 
2JC-F = 
26,4 Hz, C-2); 110,60 (d, 2JC-F = 21,0 Hz, C-4); 114,92 (d, 
4JC-F = 2,7 Hz, C-6); 
130,37 (d, 3JC-F = 9,4 Hz, C-5); 140,68 (d, 
3JC-F = 10,8 Hz, C-1); 152,48 (N=C-N); 
162,06 (d,1JC-F = 241,7 Hz, C-3); 167,29 (C=S); 172,16 (C-2);  
Apskaičiuota,  C 49,14; H 4,12; N 23,88. C12H12FN5OS (293,32).  
Nustatyta,  C 49,20; H 4,16; N 23,78.   
 
4-(4-Amino-4,5-dihidro-5-tiokso-1H-1,2,4-triazol-3-il)-1-[3-
(trifluorfenil)pirolidin-2-onas (63c)  
Išeiga 1,10 g (64,0 %), balti kristalai, lyd. t. 209210 C (iš etanolio). 
IRν (сm-1): 3384, 3145 (NH2, NH), 1698 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,863,06 (m, 2H, H-3); 3,853,95 (m, 1H, H-4); 4,10–
4,36 (m, 2H, H-5); 5,57 (s, 2H, NH2); 7,49 (d, J = 7,7 Hz, 1H, Harom); 7,62 (t, J = 
8,0 Hz, 1H, Harom); 7,84 (d, J = 8,2 Hz, 1H, Harom); 8,11 (s, 1H, Harom); 9,67 (pl. s, 
1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,26 (C-4); 35,30 (C-3); 50,39 (C-5); 115,65 (d, J  4,0 
Hz); 120,44 (d, J  3,8 Hz); 122,90; 124,09 (d, 1JC-F  272,4 Hz); 129,46 (d, 
2JC-F  
31,6 Hz); 130,06; 139,76 (Carom); 152,52 (N-C=N); 167,33 (C=S); 172,48 (C-2). 
Apskaičiuota,  C 45,48; H 3,52; N 20,40. C13H12F3N5OS (343,32).   
Nustatyta,  C 45,55; H 3,53; N 20,51. 
 
Bendrasis junginių 64a−c sintezės būdas. Atitinkamo aminotriazolo 63ac 
(5 mmol), 2,5-heksandiono (0,86 g, 7,5 mmol), konc. druskos rūgšties (0,3 ml) ir 2-
propanolio (50 ml) mišinys virinamas 7 val., tirpiklis distiliuojamas rotaciniu 
garintuvu, likutis skiedžiamas vandeniu (30 ml). Susidaręs produktas filtruojamas, 
plaunamas vandeniu, džiovinamas. 
1-(4-Fluorfenil)-4-[4-(2,5-dimetil-1H-pirol-1-il)-4,5-dihidro-5-tiokso-1H-
1,2,4-triazol-3-il]pirolidin-2-onas (64a) 
Išeiga 1,62 g (87 %), balti kristalai, lyd. t. 215–216 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3122 (NH), 1671 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,98 (s, 6H, 2CH3); 2,472,55 (m, 0,5(1H), H-3); 
2,752,83 (m, 0,5(1H), H-3); 3,473,58 (m, 1H, H-4); 3,853,88 (m, 0,5(1H), H-
5); 4,064,11 (m, 0,5(1H), H-5); 5,92 (s, 2H, 2CH); 7,18–7,24 (m, 2H, Harom-3,5); 
7,56–7,61 (m, 2H, Harom-2,6); 14,23 (s, 1H, NH). 
13C NMR (DMSO-d6) : 10,93; 10,99 (2CH3); 27,46 (C-4′); 35,24 (C-3′); 50,09 (C-
5′); 105,78 (2CH); 115,38 (d, 2JC-F = 22,3 Hz, C-3,5); 121,78 (d, 
3JC-F = 7,8 Hz, C-
105 
2,6); 127,38; 127,50 (2CCH3); 135,18 (d, 
4JC-F = 2,6 Hz, C-1); 151,91 (N-C=N); 
158,68 (d, 1JC-F = 241,6 Hz, C-4); 167,70 (C=S); 170,68 (C-2′).  
MS, m/z (I, ): 372 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 58,21; H 4,88; N 18,85. C18H18FN5OS (371,44). 




Išeiga 1,19 g (64 %), pilki kristalai, lyd. t. 116–117 C (iš 2-propanolio). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,98, 1,99 (2s, 6H, 2CH3); 2,522,57 (m, 0,5(1H), H-3); 
2,782,85 (m, 0,5(1H), H-3); 3,493,57 (m, 1H, H-4); 3,913,96 (m, 0,5(1H), H-
5); 4,064,11 (m, 0,5(1H), H-5); 5,93 (s, 2H, 2CH); 6,987,59 (m, 4H, Harom); 
14,25 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 10,90; 10,97 (2CH3); 27,29 (C-4′); 35,57 (C-3′); 49,86 (C-
5′); 105,78 (2CH); 106,47 (d, 2JC-F  26,3 Hz); 110,81 (d, 
2JC-F = 21,1 Hz); 114,97 
(d, 4JC-F = 2,5 Hz) (Carom); 127,40; 127,51 ((2CCH3); 130,43 (d, 
3JC-F = 9,4 Hz); 
140,38 (d, 3JC-F = 10,8 Hz) (Carom); 151,86 (N-C=N); 162,01 (d, 
1JC-F = 241,9 Hz, C-
3); 167,70 (C=S); 171,20 (C-2′). 
Apskaičiuota,  C 58,21; H 4,88; N 18,85. C18H18FN5OS. 




Išeiga 1,68 g (80 %), rusvi kristalai, lyd. t. 123–124 C (iš 2-propanolio).  
IRν (сm-1): 3124 (NH), 1709 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,98 (s, 6H, 2CH3); ); 2,522,88 (m, 2H, H-3); 3,513,59 
(m, 1H, H-4); 3,964,19 (m, 2H, H-5); 5,93 (s, 2H, 2CH); 7,50 (d, J  7,7 Hz, 1H, 
Harom); 7,62 (d, J  8,0 Hz, 1H, Harom); 7,76 (d, J  8,3 Hz, 1H, Harom); 8,10 (s, 1H, 
Harom); 14,29 (s, 1H, NH). 
13C NMR (DMSO-d6) : 10,95, 11,03 (2CH3); 27,40 (C-4′); 35,57 (C-3′); 49,81 (C-
5′); 105,81 (2CH); 115,93 (d, JC-F = 4,0 Hz); 120,63 (d, 
3JC-F = 3,7 Hz); 122,98 
(Carom); 124,04 (d, 
1JC-F = 272,3 Hz, CF3); 127,43; 127,56 (2CCH3); 129,43 (d, 
2JC-F 
= 31,7 Hz);130,11, 139,47 (Carom); 151,87 (N-C=N); 167,70 (CS); 171,47 (C-2).  
Apskaičiuota,  C 54,15; H 4,31; N 16,62. C19H18F3N5OS (421,45). 
Nustatyta, %: C 54,22; H 4,34; N 16,59. 
 
Bendrasis junginių 65ac ir 66ac sintezės būdas. Atitinkamo aminotriazolo 
63ac (5 mmol), benzaldehido arba 4-chlorbenzaldehido (10 mmol), etanolio 
(20 ml) ir druskos rūgšties (0,1 ml) mišinys virinamas 8 val., atvėsinamas. Susidaręs 
produktas filtruojamas, plaunamas etanoliu, džiovinamas.  
1-(4-Fluorfenil)-4-[4-[(fenilmetiliden)amino]-5-tiokso-4,5-dihidro-1H-
1,2,4-triazol-3-il]pirolidin-2-onas (65a) 
Išeiga 1,05 g (55,0 %), balti kristalai, lyd. t. 219–220 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3129 (NH), 1672 (C=O). 
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1H BMR (DMSO-d6) : 2,853,04 (m, 2H, H-3); 3,994,26 (m, 3H, H-4 + H-5); 
7,17–7,90 (m, 9H, Harom); 10,12 (s, 1H, CH=N); 13,93 (s, 1H, NH).  
13C BMR (DMSO-d6) : 27,3 (C-4′); 35,2 (C-3′); 50,5 (C-5′); 115,3 (d, 
2JC-F = 22,2 
Hz, C-3,5); 121,7 (d, 3JC-F = 7,8 Hz, C-2,6); 128,6 (C-3″,5″); 129,1  
(C-2″,6″); 132,1 (C-1″); 132,7 (C-4″); 135,4 (C-1); 151,4 (N-C=N); 158,6 (d, 1JC-F = 
241,9 Hz, C-4); 162,0 (C=S); 162,8 (N=CH); 171,4 (C-2′). 
MS, m/z (I, ): 382 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 59,83; H 4,23; N 18,36. C19H16FN5OS (381,43). 




Išeiga 1,37 g (72,0 %), balti kristalai, lyd. t. 221–222 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3128 (NH), 1672 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,853,11 (m, 2H, H-3); 4,044,34 (m, 3H, H-4 + H-5); 
6,88–7,04 (m, 1H, Harom); 7,35–7,74 (m, 6H, Harom); 7,89 (d, J 7,1 Hz, 2H, Harom); 
10,12 (s, 1H, CH=N); 13,95 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,14; 35,51; 50,30 (C-4, C-3, C-5); 106,41 (d, 
2JC-F  
26,8 Hz); 110,61 (d, 2JC-F  21,0 Hz); 114,99 (d, 
4JC-F  3,2 Hz); 128,63; 129,13; 
130,33 (d, 3JC-F  9,9 Hz); 132,10; 132,67; 140,62 (d, 
3JC-F  10,2 Hz); 160,54 (d, 
1JC-
F  246,7 Hz) (Carom); 151,37 (N-C=N); 162,06; 162,86 (NCH, CS); 172,01 (C-2).  
MS, m/z (I, ): 382 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota,  C 59,83; H 4,23; N 18,36. C19H16FN5OS (381,43). 




Išeiga 1,27 g (59 %), balti kristalai, lyd. t. 215216 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3422 (NH), 1688 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,903,09 (m, 2H, H-4); 4,024,11 (m, 1H, H-3: 
4,17−4,34 (m, 2H, H-2); 7,46–7,63 (m, 5H, Harom); 7,80 (d, J = 8,2 Hz, 1H, Harom); 
7,89 (d, J = 7,2 Hz, 2H, Harom); 8,18 (s, 1H, Harom); 10,13 (s, 1H, CH=N); 13,95 (s, 
1H, NH). 
Apskaičiuota,  C 55,68; H, 3,74; N, 16,23. C20H16F3N5OS (431,44). 




Išeiga 1,79 g (86 %), geltoni kristalai, lyd. t. 234–235 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3160 (NH), 1669 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,843,04 (m, 2H, H-4); 3,994,26 (m, 3H, H-3+ H-2); 
7,17–7,93 (m, 8H, Harom); 10,19 (s, 1H, CH=N); 13,96 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,3 (C-4′); 35,2 (C-3′); 50,5 (C-5′); 115,3 (d, 
2JC-F = 22,2 
Hz, C-3,5); 121,7 (d, 3JC-F = 7,8 Hz, C-2,6); 129,3 (C-3″,5″); 
107 
130,2 (C-2″,6″); 131,0 (C-1″); 135,4 (d, 4JC-F = 2,4 Hz, C-1); 137,3 (C-4″); 151,5 
(N-C=N); 158,6 (d, 1JC-F = 241,6 Hz, C-4); 161,1 (N=CH); 162,0 (CS); 171,4 
(CO).  
MS, m/z (I, ): 417 (M+H+, 100), 419 (M+2+H+, 40).  
Nustatyta, %: C 55,01; H 3,82; N 16,77. C19H15ClFN5OS (415,88). 




Išeiga 2,01 g (97 %), gelsvi kristalai, lyd. t. 179180 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3410 (NH), 1679 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,873,07 (m, 2H, H-4); 4,024,09 (m, 1H, H-3); 
4,094,27 (m, 2H, H-2); 6,93–7,01 (m, 1H, Harom); 7,38–7,42 (m, 2H, Harom); 7,57–
7,93 (m, 5H, Harom); 8,71 (s, 1H, SH); 10,18 (s, 1H, CH=N); 13,97 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,12 (C-4); 35,50 (C-3); 50,27 (C-2); 106,40 (d,  
2JC-F  26,3 Hz); 110,61 (d, 
2JC-F  21,0 Hz); 114,99 (d, 
4JC-F  2,5 Hz); 129,08; 
129,28; 130,01; 130,27; 130,30; 131,05; 132,60; 136,01; 137,28; 140,60 (d, 3JC-F  
10,8 Hz); 162,02 (d, 1JC-F  241,7 Hz) (Carom); 151,41 (N-C=N); 160,57; 161,23; 
162,06 (NCH, C-SH, CS); 172,00 (CO).  
Apskaičiuota,  C 54,87; H 3,64; N 16,84. C19H15ClFN5OS (415,88). 




Išeiga 2,21 g (95 %), geltoni kristalai, lyd. t. 189190 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3418 (NH), 1684 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,893,10 (m, 2H, H-4); 4,034,12 (m, 1H, H-3); 
4,154,32 (m, 2H, H-2); 7,49 (d, J  7,7 Hz, 1H, Harom); 7,57–7,62 (m, 3H, Harom); 
7,78–7,932 (m, 4H, Harom); 8,71 (s, 1H, SH); 10,18 (s, 1H, CH=N); 13,97 (s, 1H, 
NH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 27,17; 35,43; 50,17 (C-2,3,4); 115,79 (d, J  4,0 Hz); 
120,40 (d, J  3,8 Hz); 122,90; 124,02 (d, J  272,5 Hz); 129,17 (d, J  32,8 Hz); 
129,97; 130,01; 130,25; 131,02; 132,60; 136,01; 137,28; 139,63 
 (Carom); 151,40 (N-C=N); 160,57; 161,23; 162,06 (NCH, C-SH, CS); 172,26 
(CO).  
Apskaičiuota,  C 51,56; H 3,25; N 15,03. C20H15ClF3N5OS (465,89). 
Nustatyta, %: C 51,51; H 3,32; N 15,11. 
 
Bendrasis junginių 67a, c sintezės būdas. Atitinkamo benzimidazolo 41a, c 
(5 mmol), etilchloracetato (3,68 g, 30 mmol), K2CO3 (1,38 g, 10 mmol), Bu4NI 
(0,1 mmol, 0,037 g) ir tolueno (20 ml) mišinys virinamas 12 val. ir karštas 
filtruojamas. Filtratui atvėsus susidarę junginių 70a, c kristalai filtruojami, plaunami 




Išeiga 1,33 g (70 %), balti kristalai, lyd. t. 145–146 C (iš tolueno).  
1H BMR (DMSO-d6) : 1,23 (t, J = 7,1 Hz, 3H, CH2CH3); 2,87–3,03 (m, 2H, H-4) 
4,04–4,14 (m, 1H, H-3); 4,15−4,31 (m, 2H, H-2); 4,19 (d, J = 7,0 Hz, 2H, 
CH2CH3) 5,30 (s, 2H, CH2) 7,16–7,27 (m, 4H, Harom); 7,50 (dd, J = 6,6, J = 2,1 Hz, 
1H, Harom); 7,62 (dd, J = 6,5, J = 2,1 Hz, 1H, Harom); 7,67–7,73 (m, 2H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 14,05 (CH3); 28,48 (C-3); 37,46 (C-4); 44,38 (C-2); 
52,22 (CH2); 61,50 (CH2CH3); 110,14; 115,38 (d, 
2JC-F = 22,2 Hz); 118,86; 121,55 
(d, 3JC-F = 8,0 Hz); 121,94; 122,38; 135,64 (d, 
4JC-F = 2,5 Hz); 135,77; 141,75; 
155,45; 158,55 (d, 1JC-F = 241,2 Hz) (Carom, NCN); 168,43; 171,74 (CO, C-5) .  
Apskaičiuota,  C 66,13; H 5,29; N 11,02. C21H20FN3O3 (381,41). 




Išeiga 1,78 g (82 %), balti kristalai, lyd. t. 191–192 C (iš tolueno).  
IRν (сm-1): 1730 (C=O), 1706 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 1,24 (t, J = 7,2 Hz, 3H, CH2CH3); 2,91–3,11 (m, 2H,  H-4) 
4,06–4,38 (m, 3H,  H-3+H-2); 4,20 (kv, J = 7,2 Hz, 2H, CH2CH3) 5,31 (s, 2H, 
CH2) 7,15–8,24 (m, 8H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) : 14,02 (CH3); 28,45 (C-3); 37,59 (C-4); 44,42 (C-2); 
51,88 (CH2); 61,48 (CH2CH3); 110,13; 115,45115,85 (m); 118,85;  
120,40120,82 (m); 121,94; 122,40; 122,78; 123,48 (d, 1JC-F  269,4 Hz); 129,44 (d, 
2JC-F  34,3 Hz); 130,06; 135,78; 139,85; 141,73; 155,28 (Carom, NCN); 168,3; 
172,5 74 (CO, C-5).  
MS, m/z (I, ): 432 (M+H+, 100). 
Apskaičiuota,  C 61,25; H 4,67; N 9,74. C22H20F3N3O3 (431,42). 
Nustatyta, %: C 61,31; H 4,73; N 9,85. 
 
Bendrasis junginių 68a, c sintezės būdas. Atitinkamo benzimidazolo 44a, c 
(5 mmol), akrilo rūgšties (0,36 g, 5 mmol) ir 50 % acto rūgšties (30 ml) mišinys 
virinamas 24 val. (a), 36 val. (c), atvėsinamas, skiedžiamas vandeniu (30 ml), 
susidaręs produktas filtruojamas, plaunamas vandeniu, džiovinamas ir gryninamas 
tirpinant jį 5 % NaOH tirpale, tirpalą filtruojant ir filtratą parūgštinant 30 % acto 
rūgštimi iki pH 6. 
3-{2-[1-(4-Fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-il]-1H-benzimidazol-1-il}propano 
rūgštis (68a) 
Išeiga 0,57 g (31 %), balti kristalai, lyd. t. 259260 C. 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,80 (t, J = 7,0 Hz, 2H, CH2CO); 2,92−3,09 (m, 2H, H-4); 
4,14−4,20 (m, 1H, H-3); 4,24−4,32 (m, 2H, H-2); 4,50 (t, J = 7,0 Hz, 2H, NCH2); 
7,17−7,26 (m, 4H, Harom); 7,59 (d, J = 7,6 Hz, 2H, Harom); 7,70−7,74 (m, 2H, Harom); 
12,46 (pl. s, 1H, OH).  
Apskaičiuota,  C 65,39; H 4,94; N 11,44. C20H18FN3O3(367,38). 




il)propano rūgštis (68c) 
Išeiga 1,69 g (81 %), balti kristalai, lyd. t. 225226 C. 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,74 (t, J = 7,0 Hz, 2H, CH2CO); 2,97−3,14 (m, 2H, H-4); 
4,19−4,27 (m, 1H, H-3); 4,28−4,40 (m, 2H, H-2); 4,48 (t, J = 7,0 Hz, 2H, NCH2); 
7,14−7,24 (m, 2H, Harom); 7,49 (d, J = 7,8 Hz, 1H, Harom); 7,55−7,67 (m, 3H, Harom); 
7,88 (d, J = 8,3 Hz, 1H, Harom); 8,23 (s, 1H, Harom); 12,32 (pl. s, 1H, OH).  
13C BMR (DMSO-d6) : 28,27 (C-3); 34,67 (CH2CO); 37,91 (C-4); 40,19; 52,31 
(C-2, NCH2); 110,39; 115,60 (d, 
3JC-F  4,1 Hz); 118,75; 120,21 (d, 
3JC-F  4,0 Hz); 
121,57; 122,03; 122,73; 124,08 (d, 1JC-F  271,0 Hz);129,40 (d, 
2JC-F  31,6 Hz); 
129,95; 134,95; 139,87; 142,04; 155,11 (Carom, NCN); 172,57; 172,75 (C-5′, 
COOH). 
Apskaičiuota,  C 60,43; H 4,35; N 10,07. C21H18F3N3O3 (417,39). 
Nustatyta, %: C 60,35; H 4,43; N 9,98. 
 
Bendrasis junginių 69a, c sintezės būdas. Atitinkamo benzimidazolo 44a, c 
(5 mmol) ir 20  NaOH tirpalo (30 ml) mišinys virinamas 2,5 val., skiedžiamas 
vandeniu (50 ml), filtruojamas, filtratas neutralizuojamas 30  acto rūgštimi iki 
pH 6. Susidariusios nuosėdos filtruojamos, plaunamos vandeniu, džiovinamos ir 
gryninamos tirpinant 5 % NaOH tirpale, tirpalą filtruojant ir filtratą neutralizuojant 
30 % acto rūgštimi iki pH 6. 
 
3-(1H-Benzimidazol-2-il)-4-[(4-fluorfenil)amino]butano rūgštis (69a) 
Išeiga 1,39 g (89 %), balti kristalai, lyd. t. 187188 C. 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,582,74 (m, 2H, CH2CO); 3,273,48 (m, 2H, CH2NH); 
3,583,68 (m, 1H, CH); 5,81 (pl. s, 1H, NHCH2); 6,586,67 (m, 2H, Harom); 
6,84−6,91 (m, 2H, Harom); 7,05−7,12 (m, 2H, Harom); 7,42−7,49 (m, 2H, Harom); 9,41 
(pl. s, 1H, NH); 11,28 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 36,08 (CH); 38,50 (CH2CO); 47,29 (NHCH2); 112,72 (d, 
3JC-F  7,2 Hz); 114,45114,75 (m); 115,24 (d, 
2JC-F  21,8 Hz); 120,99; 
138,60138,97 (m); 145,36 (d, 4JC-F  1,0 Hz); 154,21 (d, 
1JC-F  230,5 Hz); 157,25 
(Carom, NC-N); 174,52 (C=O). 
Apskaičiuota,  C 65,17; H 5,15; N 13,41. C17H16FN3O2 (313,33). 




Išeiga 1,53 g (84 %), balti kristalai, lyd. t. 212213 C. 
IRν (сm-1): 3283–2519 (2NH, OH), 1558 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,752,96 (m, 2H, CH2CO); 3,353,45 (m, 1H, CH); 
3,483,66 (m, 2H, CH2NH); 6,35 (pl. s, 1H, NHCH2); 6,787,57 (m, 8H, Harom); 
12,37 (pl. s, 2H, NH+OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 35,47 (CH); 35,90 (CH2CO); 46,44 (NHCH2); 107,90 (d, 
3JC-F  3,9 Hz); 111,64 (d, 
3JC-F  3,8 Hz); 115,36; 121,22; 124,60 (d, 
1JC-F  272,5 
110 
Hz); 129,84; 129,92 (d, 2JC-F  30,9 Hz); 148,95; 155,80 (Carom, NC-N); 173,14 
(CO).  
Apskaičiuota,  C 59,50; H 4,44; N 11,56. C18H16F3N3O2 (363,34). 
Nustatyta, %: C 59,61; H 4,28; N 11,47.  
 
Bendrasis junginių 70a, c sintezės būdas. Atitinkamo esterio 67a, c 
(2,0 mmol) tirpinama 5  natrio šarmo tirpale (10 ml), tirpalas filtruojamas, filtratas 




Išeiga 0,51 g (72 %), rusvi kristalai, lyd. t. 245246 C. 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,883,05 (m, 2H, H-4); 4,04−4,14 (m, 1H, H-3); 
4,15−4,29 (m, 2H, H-2); 5,17 (s, 2H, NCH2); 7,077,32 (m, 4H, Harom); 7,50 (d, J = 
7,8 Hz, 1H, Harom); 7,61 (d, J = 7,8 Hz, 1H, Harom); 7,677,78 (m, 2H,  
Harom); 13,37 (pl. s, 1H, OH).  
Apskaičiuota,  C 64,58; H 4,56; N 11,89. C19H13FN3O3 (353,36). 
Nustatyta, %: C 64,64; H 4,77; N 11,71. 
 
{2-{1-[(3-Trifluormetil)fenil]-5-oksopirolidin-3-il}]-1H-benzimidazol-1-
il}acto rūgštis (70c)  
Išeiga 0,57 g (71 %), gelsvi kristalai, lyd. t. 259260 C. 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,802,92 (m, 2H, H-4); 3,37−3,49 (m, 2H, H-2); 
3,58−3,63 (m, 1H, H-3); 5,005,15 (m, 2H, NCH2); 6,676,96 (m, 3H, Harom); 
7,157,27 (m, 3H, Harom); 7,48 (d, J = 7,5 Hz, 1H, Harom); 7,59 (d, J = 7,0 Hz, 1H, 
Harom); 12,88 (pl. s, 1H, OH). 
13C BMR (DMSO-d6) : 33,02 (C-3); 37,34 (C-4); 45,12 (C-2); 47,05 (CH2); 
108,35; 110,64; 112,15; 115,52; 118,95; 122,01; 122,30; 124,97 (d, 1JC-F  272,3 
Hz); 130,35 (d, 2JC-F  30,7 Hz); 130,38; 135,71; 142,53; 156,79 (Carom, NCN); 
170,45; 173,53 (CO, COOH).  
Apskaičiuota,  C 59,55; H 4,00; N 10,42. C20H16F3N3O3 (403,36). 
Nustatyta, %: C 59,59; H 4,05; N 10,34. 
 
Bendrasis junginių 71a, c sintezės būdas. Atitinkamo esterio 67a, c (5 mmol), 
hidrazinhidrato (0,75 g, 15 mmol ir 2-propanolio (15 ml) mišinys virinamas 1 val., 





Išeiga 1,43 g (78 %), balti kristalai, lyd. t. 223–224 C (iš tolueno).  
1H BMR (DMSO-d6) : 2,90–3,09 (m, 2H, H-4) 4,07–4,18 (m, 1H, H-3); 
4,194,31 (m, 2H, H-2) 4,41 (s, 2H, NH2); 4,93(s, 2H, CH2); 7,10–7,32 (m, 4H, 
Harom); 7,45 (d, J  7,6 Hz, 1H, Harom); 7,61 (d, J  7,6 Hz, 1H,  
Harom); 7,66–7,74 (m, 2H, Harom); 9,65 (s, 1H, NH).   
111 
13C BMR (DMSO-d6) : 28,60 (C-3); 37,52 (C-4); 44,44 (C-2); 52,40 (CH2); 
110,04; 115,38 (d, 2JC-F = 22,2 Hz); 118,81; 121,51 (d, 
3JC-F = 7,9 Hz); 121,75; 
122,16; 135,70 (d, 4JC-F = 2,4 Hz); 135,80; 141,79; 155,76; 158,53 (d, 
1JC-F = 241,4 
Hz) (Carom, NC-N); 166,02; 171,96 (2CO).  
Apskaičiuota,  C 62,12; H 4,94; N 19,06. C19H18FN5O2 (367,39). 




Išeiga 1,99 g (95 %), balti kristalai, lyd. t. 244–245 C (iš 2-propanolio).  
IRν (сm-1): 3330, 3248 (NH2, NH), 1701, 1678 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) : 2,98–3,16 (m, 2H, H-4) 4,11–4,22 (m, 1H, H-3); 4,27–
4,40 (m, 2H, H-2) 4,42 (s, 2H, NH2); 4,93 (s, 2H, CH2); 7,15–8,26 (m, 8H, Harom); 
9,62 (s, 1H, NH).  
13C BMR (DMSO-d6) : 28,4 (C-3); 37,6 (C-4); 44,4 (C-2); 52,0 (CH2); 
109,9; 115,5; 118,7; 120,2; 121,7; 122,1; 122,6; 129,1; 129,6; 130,0; 135,7; 139,8; 
141,7; 155,6 (Carom, NC-N); 165,9; 172,7 (2CO).  
MS, m/z (I, ): 418 [M+H]+ (100).  
Apskaičiuota,  C 57,55; H 4,35; N 16,78. C20H18F3N5O2. 
Nustatyta, %: C 57,62; H 4,43; N 16,82. 
 
4-[1-(1H-Benzimidazol-2-ilmetil)-1H-benzimidazol-2-il]-1-[3-
(trifluormetil)fenil]-2-pirolidinonas (72c). Esterio 67 c (2,16 g, 5 mmol), 1,2-
benzendiamino (0,65 g, 6 mmol) ir 4 М druskos rūgšties (35 ml) mišinys virinamas 
19 val., atvėsinamas, neutralizuojamas 10  natrio karbonato tirpalu iki pH 8 ir 
užverdamas, atvėsinamas, susidarę kristalai filtruojami, plaunami vandeniu, 2-
propanoliu.  
Išeiga 1,05 g (44 %), balti kritalai, lyd. t. 246247 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3367 (NH), 1694 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 3,14 (d, J = 8,3,2H, H-4); 3,753,81 (m, 1H, Н-3); 4,39 (d, 
J = 7,2,2H, H-2); 6,36 (s, 2H, СН2); 7,458,10 (m, 12H, Harom); 10,41 (s, 1H, NH). 
Apskaičiuota,  C 65,68; H 4,24; N 14,73. C26H20F3N5O (475,48). 
Nustatyta, %: C 65,59; H 4,28; N 14,67.  
 
Bendrasis junginių 73c ir 74c sintezės būdas. Hidrazido 71c (0,42 g, 1 mmol) 
ir acetono arba etilmetilketono (20 ml) mišinys virinamas 5 val., lakioji frakcija 
distiliuojama vakuume rotaciniu garintuvu, likutis atvėsinamas. Susidariusios 
nuosėdos filtruojamos, plaunamos acetonu arba etilmetilketonu, džiovinamos. 
2-(2-{5-Okso-1-[3-(trifluormetil)fenil]pirolidin-3-il}-1H-benzimidazol-1-
il)-N-(2-propaniliden)acetohidrazidas (73c) 
Išeiga 0,38 g (84 %), balti kristalai, lyd. t. 235–236 °C (iš acetono). 
IRν (сm-1): 3312 (NH), 1703, 1686 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 1,93, 1,95, 1,97, 2,02 (4s, 6H, E/s-Z, Z/s-Z, Z/s-E,E/s-
E,N=C(CH3)2); 2,97–3,09 (m, 2H, H-4); 4,04–4,18 (m, 1H, H-3); 4,21–4,39 (m, 
2H, H-2); 5,17 (E), 5,42 (Z) (2s, 2H, CH2); 7,13–7,27 (m, 2H, Harom); 7,38–7,67 (m, 
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4H, Harom); 7,85 (d, J = 8,3 Hz, 1H, Harom); 8,19 (s, 1H, Harom); 10,67 (E), 10,69 (Z) 
(2s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 17,28, 17,85 (Z/s-Z,E/s-Z,CH3); 24,95, 25,26 (Z/s-E, E/s-
E,CH3); 28,46, 28,55 (Z/s-Z,E/s-Z,C-3); 37,66 (C-4); 44,44; 44,64 (CH2); 52,03 (C-
2); 109,97; 115,45115,76 (m); 118,70, 118,81; 120,09120,52 (m); 121,11; 
121,57, 121,81; 122,13, 122,26, 122,34; 122,76; 124,07 (d, 1JC-F  272,8 Hz); 129,42 
(d, 2JC-F  31,6 Hz); 130,04; 135,89; 136,15; 139,88; 141,80; 152,17; 155,88, 
156,99, (Carom, NCN, NC(CH3)2); 163,24, 168,43 (NCH2CO); 172,72 (CO). 
MS, m/z (I, ): 458 [M+H]+ (100).  
Apskaičiuota,  C 60,39; H 4,85; N 15,31. C23H22F3N5O2 (457,46). 




Išeiga 0,40 g (84 %), balti kristalai, lyd. t. 205–206 °C (iš etilmetilketono). 
IR ν (сm-1): 3221 (NH), 1691, 1679 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 0,90, 1,03, 1,09, 1,12 (E/s-Z, Z/s-E, Z/s-Z, E/s-E, 4t, J = 7,4 
Hz, 3H, CH2CH3); 1,94, 1,95, 2,03, 2,06 (E/s-Z, Z/s-E, Z/s-Z, E/s-E, 4s, 3H, CH3); 
2,22−2,43 (m, 2H, CH2CH3); 2,94–3,11 (m, 2H, H-4′); 4,04–4,21 (m, 1H, H-3′); 
4,23–4,39 (m, 2H, H-2′); 5,15, 5,44 (2s, 2H, CH2); 7,12–8,28 (m, 8H, Harom); 10,58, 
10,64, 10,71, 10,78 
(25:9:53:13, E/s-E, Z/s-E, E/s-Z, Z/s-Z,4s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: Z/s-Z, E/s-Z izomerų mišiniai, 10,51; 10,73 (CH3CH2); 
15,95; 16,37 (CH3); 28,49; 28,56 (CH3CH2); 31,56 (C-3); 37,69 (C-4); 44,35 
(CH2); 52,05 (C-2), 109,93; 109,98; 115,47115,68 (m); 118,72; 118,80; 
120,15120,40 (m); 121,59; 121,74; 122,13; 122,18; 122,27; 122,32; 124,08 (d, 1JC-
F  272,8 Hz); 129,43 (d, 
2JC-F  31,6 Hz); 130,04; 135,90; 136,16; 139,89; 141,76; 
141,81; 155,61; 155,77; 155,90; 160,44; (Carom, NCN, NC(CH2CH3)CH3; 
163,33, 168,67 (NCH2CO); 172,72, 172,74 (CO). 
MS, m/z (I, %): 472 [M+H]+ (100).  
Apskaičiuota, %: C 61,14; H 5,13; N 14,85. C24H24F3N5O2 (471,49). 
Nustatyta, %: C 61,67; H 5,13; N 14,64.  
 
Bendrasis junginių 75a ir 76a sintezės būdas. Hidrazido71a (1,84 g, 
5 mmol), benzaldehido (1,59 g, 15 mmol) arba 4-nitrobenzaldehido (0,91 g, 
6 mmol) ir 2-propanolio (30 ml) virinama 4 val., atvėsinama, susidarę kristalai 
filtruojami, plaunami 2-propanoliu, eteriu, džiovinami. 
 
N′-Benziliden-2-{2-[1-(4-fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-il]-1H-
benz[d]imidazol-1-il}-acetohidrazidas (75a)  
Išeiga 2,19 g (93 %), balti kristalai, lyd.t. 291–292 C (iš 2-propanolio). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,933,06 (m, 2H, H-4) 4,10–4,27 (m, 3H, H-2+3) 
5,14,5,61 (80:20, 2s, 2H, CH2) 7,16–7,27 (m, 4H, Harom); 7,43–7,54 (m, 4H, Harom); 
7,61–7,83 (m, 5H, Harom); 8,11, 8,30 (2s, 1H, 80:20, s-Z, s-E, NCH); 11,85, 11,97 
(80:20, 2s, 1H, s-Z, s-E, NH).  
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13C BMR (DMSO-d6) δ: 28,50 (C-3); 37,46 (C-4); 44,13 (CH2); 52,32 (C-2); 
109,89, 110,04 (s-Z, s-E); 115,25 (d, 2JC-F = 22,3 Hz); 118,67; 121,50 (d, 
3JC-F = 8,1 
Hz); 122,06; 127,07, 127,15 (s-Z, s-E); 128,75, 128,78 (s-Z, s-E); 130,06, 130,27 (s-
Z, s-E); 133,93; 135,63 (d, 4JC-F = 2,2 Hz); 136,14; 141,82; 144,40; 155,81, 155,94 
(s-Z, s-E); 158,48 (d, 1JC-F = 241,5 Hz) (Carom, NCH, NCN); 168,41 (NCH2CO); 
171,78 (CO).  
Apskaičiuota, C 68,56; H 4,87; N 15,38. C27H22F3N5O2.  
Nustatyta, %: C 65,68; H 4,92; N 15,29.  
2-{2-[1-(4-Fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-il]-1H-benz[d]imidazol-1-il}-N′-(4-
nitrobenziliden)acetohidrazidas (76a)  
Išeiga 1,80 g (72 %), balti kristalai, lyd. t. 321–322 C (iš 2-propanolio).  
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,88–3,09 (m, 2H, H-4) 4,04–4,37 (m, 1H, H-2+3) 5,18, 
5,66 (2s, 2H, CH2) 6,99–7,35 (m, 4H, Harom); 7,40−7,78 (m, 4H, Harom); 7,95−8,45 
(m, 5H, Harom+NCH); 12,16, 
 12,27 (2s, 1H, 30:70, s-Z, s-E, NH). 
Apskaičiuota, C 62,40; H 4,23; N 16,79. C26H21FN6O4 (500,49) 
Nustatyta, %: C 62,56; H 4,35; N 16,88. 
 
Bendrasis junginių 77a ir 78a sintezės būdas. Hidrazido 71a (1,84 g, 
5 mmol), atitinkamo karbaldehido (7 mmol) ir 2-propanolio (30 ml) mišinys 
virinamas 4 val. (77a) arba 8 val. (78a), atvėsinamas, susidarę kristalai filtruojami, 
plaunami 2-propanoliu, eteriu, džiovinami. 
2-(2-[1-(4-Fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-il]-1H-benzo[d]imidazol-1-il)-N-
(furan-2-ilmetilen)acetohidrazidas (77a) 
Išeiga 1,85 g (83 %), balti kristalai, lyd. t. 244–245 C (iš 2-propanolio).  
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,91–3,06 (m, 2H, H-4) 4,04–4,31 (m, 3H, H-2+3) 5,12 
ir 5,50 (2s, 2H, CH2) 6,64, 6,67 (2s, 1H, Hfur); 6,96, 6,99 (2s, 1H, Hfur); 7,10–7,32 
(m, 4H, Harom); 7,48 (d, J = 6,7 Hz, 1H, Harom); 7,58−7,75 (m, 3H, Harom); 7,85, 7,88 
(2s, 1H, Hfur); 7,98, 8,16 
(2s, 1H, 70:30, s-Z, s-E, NCH); 11,82, 11,92 (2s, 1H, 70:30, s-Z, s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 28,52, 28,61(s-Z, s-E); 37,51; 44,14, 44,19 (s-Z, s-E); 
52,36; 109,97, 110,11 (s-E, s-Z); 112,29; 114,30, 114,34; 115,36 (d, 2JC-F = 22,2 Hz); 
118,73, 118,89 (s-Z, s-E); 121,51 (d, 3JC-F = 7,9 Hz); 121,65, 121,85 (s-Z, s-E); 
122,17, 122,30 (s-Z, s-E); 134,55; 135,70 (d, 4JC-F = 2,5 Hz); 135,90; 136,16; 
137,60; 141,80, 141,84 (s-E, s-Z); 145,28, 145,50 (s-Z, s-E); 148,94, 149,03 (s-Z, s-
E); 155,84, 156,02 (s-E, s-Z); 158,53 (d, 1JC-F = 241,3 Hz); 163,41(Carom, Cfuran); 
168,24 (NCH2CO); 171,91 (CO).  
Apskaičiuota,  C 64,71; H 4,53; N 15,72. C24H20FN5O3 (445,46). 




Išeiga 1,75 g (76 %), gelsvi kristalai, lyd. t. 270–271 C (iš 2-propanolio). 
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1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,85–3,15 (m, 2H, H-4) 4,01–4,39 (m, 3H, H-2+3); 5,11, 
5,49 (30 : 70, 2s, 2H, CH2) 6,85–8,00 (m, 11H, Harom + Htiofen); 8,29, 8,49 (2s, 1H, 
70:30, NCH); 11,85, 11,94 (2s, 1H, 70:30, s-Z, s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 28,55, 28,60 (C-3); 37,51, 37,55 (C-4); 43,94, 43,98 
(CH2); 52,37, 52,38 (C-2); 110,08; 115,36 (d, 
2JC-F = 21,4 Hz); 118,75; 118,77, 
121,52 (d, 3JC-F = 7,9 Hz); 121,67; 121,70; 122,18; 122,52; 127,95; 127,97; 128,02; 
128,90; 128,93; 135,66135,75; 136,09136,15 (m); 139,70; 146,41; 158,53 (d, 1JC-
F = 242,5 Hz) (Carom, Ctiofen, NCH, NCN); 168,06, 168,08 (NCH2CO); 171,90, 
171,94 (CO). 
Apskaičiuota,  C 62,46; H 4,37; N 15,17. C24H20FN5O2S (461,52). 
Nustatyta, %: C 62,49; H 4,55; N 15,27.  
 
Bendrasis junginių 79a ir 80a sintezės būdas. Hidrazido 71a (1,84 g, 
5 mmol), 5-nitrofuran-2-karbaldehido (0,68 ml, 6,5 mmol) arba 5-nitrotiofen-2-
karbaldehido (0,67 ml, 6,5 mmol), katalizinio acto rūgšties kiekio (4−5 lašai) ir 2-
propanolio (30 ml) mišinys virinamas 6 val., atvėsinamas, susidarę kristalai 
filtruojami, plaunami 2-propanoliu, džiovinami. 
2-(2-[1-(4-Fluorfenil)-5-oksopirolidin-3-il]-1H-benzo[d]imidazol-1-il)-N′-
[(5-nitrofuran-2-il)metilen]acetohidrazidas (79a) 
Išeiga 1,77 g (72 %), tamsiai geltoni kristalai, lyd. t. 219–220 C (iš 2-propanolio). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,86–3,08 (m, 2H, H-4) 4,02–4,34 (m, 3H, H-2+3) 
5,19,5,57 (2s, 2H, CH2) 7,09−7,26 (m, 4H, Harom); 7,28, 7,35 (2d, J = 3,9 Hz, J = 
3,8 Hz, 1H, Hfur); 7,44−7,74 (m, 4H, Harom); 7,79, 7,85 (2d, J = 3,8 Hz, J = 3,8 Hz, 
1H, Hfur); 8,05, 8,25 (2s, 1H, 80:20, s-Z, s-E, NCH); 12,25, 12,35 (2s, 1H, 80:20, s-
Z, s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 28,52, 28,61 (C-3); 37,51, 37,5844,21 (CH2); 52,34, 52,40 
(C-2); 110,17; 114,80; 115,36 (d, J = 22,3 Hz); 115,64; 118,75, 118,79; 121,52 (d, J 
= 8,0 Hz); 121,72; 122,21; 132,67; 135,69 (d, J = 2,6 Hz); 135,78; 135,87; 136,07, 
136,11; 141,81, 141,86; 151,31; 151,93, 152,04; 155,83, 156,04; 158,53 (d, 1JC-F = 
241,0 Hz); 163,82; 164,19 (Carom, Cfuran, NCH, NCN); 168,91 (NCH2CO); 
171,88 (CO). 
Apskaičiuota,  C 58,78; H 3,90; N 17,14. C24H19FN6O5.  




Išeiga 1,87 g (74 %), geltoni kristalai, lyd. t. 284–285 C (iš 2-propanolio). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,91–3,10 (m, 2H, H-4) 4,04–4,32 (m, 3H, H-
2+3);5,16,5,57 (2s, 2H, 25:75, CH2) 7,10–7,31 (m, 4H, Harom+Htiofen); 7,40–8,16 
(m, 6H, Harom+Htiofen); 8,28, 8,54  
(2s, 1H, 75:25, s-Z, s-E, NCH); 12,22, 12,29 (2s, 1H, 75:25, s-Z, s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 28,48, 28,53 (C-3); 37,45, 37,48 (C-4); 44,02, 44,06 
(CH2); 52,28, 52,31 (C-2); 110,02, 110,07; 115,26 (d, 
2JC-F = 22,4 Hz); 
118,50118,94 (m); 121,49 (d, 3JC-F = 7,9 Hz); 121,57, 121,61; 122,09; 129,48; 
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130,45; 135,62 (d, 4JC-F  2,0 Hz); 136,07, 136,10; 137,68, 137,71; 139,83; 140,65, 
140,68; 141,45; 141,78, 141,81; 142,19; 146,05, 146,07; 150,79; 155,91; 158,48 (d, 
1JC-F = 240,9 Hz) (Carom, Ctiofen, NCH, NCN); 168,70, 168,72 (NCH2CO); 171,76, 
171,79 (CO). 
Apskaičiuota,  C 56,91; H 3,78; N 16,59. C24H19FN6O4S (506,52). 
Nustatyta, %: C 57,03; H 3,85; N 16,52.  
 
Bendrasis junginių 75c, (81−84)c sintezės būdas. Hidrazido 71c (2,09 g, 
5 mmol), benzaldehido (1,59 g, 15 mmol), 4-metoksibenzaldehido (1,02 g, 
7,5 mmol), 4-dimetilaminobenzaldehido (0,90 g, 6 mmol) ir 2-propanolio arba 4-
brombenzaldehido (1,11 g, 6 mmol) ir 1,4-dioksano (50 ml) mišinys virinamas 




Išeiga 0,39 g (80 %), balti kristalai, lyd. t. 267–268 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3131 (NH), 1695 (C=O), 1668 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,96–3,12 (m, 2H, H-4) 4,08–4,22 (m, 1H, H-3) 4,24–
4,43 (m, 2H, H-2) 5,16,5,62 (2s, 2H, CH2) 7,12–8,32 (m, 14H, Harom, NCH); 
11,89, 11,99 (2s, 1H, 30:70, s-Z, s-E, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 28,4 (C-3); 37,6 (C-4); 44,1(CH2); 52,0 (C-2); 110,0; 
115,5; 118,6; 120,2; 121,6; 122,1; 122,2; 122,6; 125,8; 127,0; 127,1; 128,7; 129,1; 
129,6; 129,9; 130,0; 130,2; 133,9; 136,1; 139,8; 141,8; 144,3; 147,8; 155,8 (Carom, 
NCH, NC-N); 168,4 (NCH2CO); 172,6 (CO).  
MS, m/z (I,): 506 [M+H]+ (100).  
Nustatyta, %: C 64,29; H 4,45; N 13,99. C27H22F3N5O2 (505,50). 




Išeiga 0,44 g (79 %), balti kristalai, lyd. t. 283–284 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3099 (NH), 1687 (C=O), 1612 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,90–3,11 (m, 2H, H-4) 4,07–4,22 (m, 1H, H-3) 4,24–
4,38 (m, 2H, H-2) 5,15, 5,62 (2s, 2H, CH2) 7,15–8,30 (m, 13H, Harom, NCH); 
11,94, 12,05 (2s, 1H, 25:75, s-Z, s-E, NH). 
MS, m/z (I,): 585 [M+H]+ (100).  
Nustatyta, %: C 55,44; H 3,67; N 11,95. C27H21BrF3N5O2 (584,40). 




Išeiga 0,46 g (88 %), balti kristalai, lyd. t. 222–223 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3130 (NH), 1693 (C=O), 1670 (C=O). 
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1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,95–3,11 (m, 2H, H-4) 3,80, 3,81 (2s, 3H, OCH3) 4,09–
4,21 (m, 1H, H-3) 4,24–4,38 (m, 2H, H-2) 5,12, 5,59 (2s, 2H, 25:75, CH2) 6,94–
8,28 (m, 13H, Harom, NCH); 11,75, 11,85 (2s, 1H, 25:75, s-Z, s-E, NH). 
MS, m/z (I, ): 536 [M+H]+ (100).  
Apskaičiuota,  C 62,91; H 4,58; N 13,01. C28H24F3N5O3 (535,53). 




Išeiga 0,48 g (90 %), balti kristalai, lyd. t. 235–236 C (iš 2-propanolio). 
IRν (сm-1): 3103 (NH); 1686 (C=O), 1607 (C=O), 1337 (CF3). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,96, 2,97 (2s, 6H, N(CH3)2); 3,00–3,12 (m, 2H, H-4) 
4,09–4,22 (m, 1H, H-3) 4,25–4,42 (m, 2H, H-2) 5,09, 5,56 (2s, 2H, CH2) 6,65–
8,27 (m, 13H, Harom, NCH); 11,59, 11,68 (2s, 1H, 30:70, s-E, s-Z, NH). 
MS, m/z (I, ): 549 [M+H]+ (100).  
Apskaičiuota,  C 63,50; H 4,96; N 15,32. C29H27F3N6O2 (548,57). 
Nustatyta, %: C 63,54; H 5,07; N 15,40.  
 
Bendrasis junginių 84a, c sintezės būdas. Į atitinkamo hidrazido 71a, c 
(5 mmol) ir 2-propanolio (30 ml) tirpalą įpilama 2,4-pentandiono (1,25 g, 
12,5 mmol) bei 1 ml druskos rūgšties ir virinama 1,5 val. (84a), 2,5 val. (84c), po to 




Išeiga 1,53 g (71 %), balti kristalai, lyd. t. 197−198 °C (iš 2-propanolio).  
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,29 (s, 3H, CH−CCH3); 2,45 (s, 3H, CH=CCH3); 2,86–
3,01 (m, 2H, H-4′); 4,12–4,29 (m, 3H, H-2′+H-3′); 5,26, 5,94 (s, 2H, CH2); 6,32 (s, 
1H, CH); 7,16–7,28 (m, 4H, Harom); 7,49–7,78 (m, 4H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 13,58, 13,70 (2CH3); 28,39 (C-3), 37,60 (C-4); 46,24 
(CH2); 52,37 (C-2); 110,24; 111,70; 115,31 (d, 
2JC-F  22,1 Hz); 118,75; 121,51 (d, 
3JC-F  7,6Hz); 121,82; 122,30; 135,97 (d, 
4JC-F  3,2 Hz); 141,85; 144,11 (d, J  3,2 
Hz); 152,78; 155,95; 158,51 (d, 1JC-F  242,2 Hz) (Carom, Cpirazol, NCN); 167,54 
(NCH2CO); 171,76 (C=O). 
Apskaičiuota, %: C 66,81; H 5,14; N 16,23. C24H22FN5O2 (431,47)  




Išeiga 1,52 g (63 %), balti kristalai, lyd. t. 237−238 °C (iš 2-propanolio). 
IR ν (сm-1): 1714 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,29 (s, 3H, CH−CCH3); 2,45 (s, 3H, CH=CCH3); 2,92–
3,10 (m, 2H, H-4′); 4,11–4,41 (m, 3H, H-2′+H-3′); 5,96 (s, 2H, CH2); 6,32 (s, 1H, 
CH); 7,16–8,20 (m, 8H, Harom). 
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 13C BMR (DMSO-d6) δ: 13,59; 13,70 (2CH3); 28,40 (C-4); 37,73 (C-3); 46,31 
(CH2); 52,08 (C-2); 110,28; 111,71; 115,41115,69 (m); 118,77; 120,17120,41 
(m); 121,86; 122,36; 122,76; 124,058 (d, 1JC-F  272,5 Hz); 129,42 ((d, 
2JC-F  31,6 
Hz); 130,02; 135,99; 139,87; 141,83; 144,11; 152,79; 155,80 (Carom, Cpirazol, 
NCN); 167,5 (NCH2CO); 172,6 (CO). 
MS, m/z (I, %): 482 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota, %: C 62,37; H 4,61; N 14,55. C25H22F3N5O2 (481,48). 
Nustatyta, %: C 62,48; H 4,67; N 14,35.  
 
Bendrasis junginių 85a, c sintezės būdas. Į atitinkamo hidrazido 71a, c 
(5 mmol) ir 2-propanolio (30 ml) tirpalą įpilama 2,5-heksandiono (1,43 g, 
12,5 mmol), 1 ml acto rūgšties ir virinama 1,5 val. (85a), 2,5 val. (85c), po to 




Išeiga 1,34 g (60 %), balti kristalai, lyd. t. 211−212 °C (iš 2-propanolio). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,00 (d, J = 3,2 Hz, 6H, 2CH3); 2,90–3,12 (m, 2H, H-4′); 
4,09–4,39 (m, 3H, H-2′ + H-3′); 5,31 (s, 2H, CH2); 5,64 (s, 2H, 2CH); 7,14–7,32 (m, 
4H, Harom); 7,45–7,76 (m, 4H, Harom); 11,40 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 11,08 (2CH3); 28,64 (C-3); 37,47 (C-4); 44,28 (CH2); 
52,33 (C-2); 103,27; 109,83; 115,40 (d, 2JC-F  22,3 Hz); 118,99; 121,57 (d, 
3JC-F  
8,0 Hz); 122,00; 122,08; 126,78; 135,67 (d, 4JC-F  2,6  
Hz); 135,74; 141,90; 155,73; 158,56 (d, 1JC-F  241,1 Hz) (Carom, NCN, Cpirol); 
166,76 (NCH2CO); 171,89 (2C=O). 
Apskaičiuota, %: C 67,40; H 5,43; N 15,72. C25H42FN5O2 (445,50). 




Išeiga 1,96 g (79 %), balti kristalai, lyd. t. 246−248 °C (iš 2-propanolio). 
IR ν (сm-1): 3301 (NH), 1721, 1682 (2C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 2,01 (s, 6H, 2CH3); 3,01–3,18 (m, 2H, H-4′); 4,16–4,33 (m, 
3H, H-2′+ H-3′); 5,30 (s, 2H, CH2); 5,65 (s, 2H, 2CH); 7,20–8,18 (m, 8H, Harom); 
11,21 (s, 1H, NH). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 11,0 (2CH3); 28,5 (C-3); 37,5 (C-4); 44,2 (CH2); 51,8 (C-
2); 103,2; 109,7; 115,6; 118,9; 120,3; 121,9; 122,3; 122,7; 125,8; 
 
126,7; 129,2; 129,6; 130,0; 135,7; 139,8; 141,8; 155,5 (Carom, NCN, Cpirol); 166,6 
(NCH2CO); 172,6 (C=O). 
MS, m/z (I, %): 496 (M+H+, 100).  
Apskaičiuota, %: C 63,02; H 4,88; N 14,13. C26H24F3N5O2  (495,51). 
Nustatyta, %: C 63,09; H 4,98; N 14,17.  
 
Bendrasis junginių 86a, c sintezės metodas. Atitinkamo hidrazido 71a, c 
(5 mmol), 1,2-difenil-1,2-etandiono (1,05 g, 5 mmol), amonio acetato (3,85 g, 
50 mmol) ir acto rūgšties (40 ml) mišinys virinamas 10 val., po to atvėsinamas. 
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Tirpalas skiedžiamas 45 ml vandens. Susidariusi klampi masė 2 kartus plaunama 
karštu vandeniu, atskiriama, džiovinama. 86c junginys išskirtas kolonėlinės 
chromatografijos būdu (Silica gel 60, eliuentas – acetonas:heksanas, 1:1, Rf  = 0,70).  
1-(4-Fluorfenil)-4-{1-[(5,6-difenil-1,2,4-triazin-3-il)metil]-1H-1,3-
benzodiazol-2-il}-2-pirolidinonas (86a) 
Išeiga 0,95 g (35 %), gelsvi kristalai, lyd. t. 123124 C (iš 2-propanolio). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 3,05 (d, J = 7,8 Hz, 2H, H-3); 4,10−4,29 (m, 2H, Н-5); 
4,30−4,46 (m, 1H, Н-4); 6,08 (s, 2H, CH2); 7,137,26 (m, 4H, Harom); 7,307,50 (m, 
10H, Harom); 7,567,66 (m, 4H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 28,78 (C-3); 37,84 (C-4); 47,09 (CH2); 52,85 (C-
2);110,64; 115,39 (d, 2JC-F = 22,3 Hz); 118,94; 121,47 (d, 
3JC-F = 7,8  
Hz); 122,05; 122,47; 128,58 (d, J = 6,1 Hz); 129,45; 129,70; 130,97; 135,04; 
135,20; 135,65; 135,69; 142,06; 156,03; 156,39; 156,88; 158,55 (d, 1JC-F = 241,3 
Hz); 162,16 (Carom, Ctriazin, NCN); 172,01 (CO).  
Apskaičiuota,  C 73,32; H 4,66; N 15,55. C33H25FN6O (540,61). 




Išeiga 1,86 g (63 %), gelsvi kristalai, lyd. t. 121122 C. 
IRν (сm-1): 1705 (C=O). 
1H BMR (DMSO-d6) δ: 3,12 (d, J = 7,3 Hz,2H, H-3); 4,20−4,46 (m, 3H, Н-4+Н-
5); 6,10 (s, 2H, CH2); 7,167,26 (m, 2H, Harom); 7,288,02 (m, 15H, Harom); 8,20 (s, 
1H, Harom). 
13C BMR (DMSO-d6) δ: 28,72 (C-3); 37,93 (C-4); 47,04 (CH2); 52,38 (C-5′); 
110,57; 115,55 (d, 3JC-F  4,0 Hz); 118,89; 120,25 (d, 
3JC-F  3,5 Hz); 121,94; 
122,38; 122,59; 124,07 (d, 1JC-F  272,8 Hz); 128,48 (d, J =  
5,9 Hz); 129,36; 129,62; 129,99; 130,05; 130,87; 135,06 (d, J  13,4 Hz); 135,69; 
139,84; 142,01; 155,78; 156,23; 156,79; 162,08 (Carom, Ctriazin, NCN); 172,75 
(CO).  
Apskaičiuota,  C 69,14; H 4,27; N 14,23. C34H25F3N6O (590,61). 





REZULTATAI IR IŠVADOS 
 
1. Fluoro turinčių anilinų reakcijų su akrilo, itakono rūgštimis metu susintetintos 
N-fenilpakeistos β- ir β,γ-aminorūgštys, atlikta jų ciklizacija, ištirtos gautų produktų 
savybės.  
2. Kondensuojant N-fenilpakeistąsias-β-aminorūgštis su karbamidu arba kalio 
tiocianatu acto rūgštyje, gauti N-fenil-N-karbamoil(tiokarbamoil)-β-alaninai, kurie 
dėl druskos rūgšties poveikio trasformuoti į 1-pakeistus dihidro-
2,4(1H,3H)pirimidindionus ar jų 2-tioanalogus. Pirmą kartą N-(4-fluorfenil)-N-
tiokarbamoil--alaninas panaudotas įvairiai funkcionalizuotų 2-aminotiazolo darinių 
sintezėje Hantzsch metodu. 
3. Nustatyta, kad N-aril-N-karboksietil--alaninus taip pat galima panaudoti 
dihidropirimidin-2,4(1H,3H)-dionų ir jų 2-tioanalogų sintezei. Minėto metodo 
privalumas – galimybė dihidropirimidin-2,4(1H,3H)-dionus arba 2-
tioksotetrahidropirimidin-4(1H)-onus sintetinti ne tik iš -aminorūgščių, bet ir iš jų 
mišinių su dikarboksirūgštimis, kurie gana dažnai gaunami aromatinius aminus 
veikiant akrilo rūgštimi. 
4. Pasitelkus 3-[(4-fluorfenil)(4-feniltiazol-2-il)amino]propano rūgšties 
karboksigrupės funkcines savybes parodyta galimybė sintetinti benzimidazolo, 
chinolono heterociklines sistemas, o 3-[(5-acetil-4-metiltiazol-2-il)(4-
fluorfenil)amino]propano rūgšties struktūroje esančią acetilinę grupę panaudoti 
svarbių tarpinių organinių junginių – chalkonų – sintezėje. 
5. Susintetinti fluoro turintys 1-pakeistiejifenil-5-oksopirolidin-3-
karboksirūgščių hidrazidai, ištirta jų kondensacija su mono- bei dikarboniliniais 
junginiais ir nustatyta, kad: 
- reaguojant su aromatiniais aldehidais susidaro hidrazonai, kurie DMSO-d6 
tirpaluose, dėl fragmento CO-NH buvimo molekulėse ir suvaržyto sukimosi apie 
CO-NH ryšį, egzistuoja E/Z izomerų mišinių, kuriuose vyrauja Z izomeras, pavidalu, 
o reaguojant su acetonu susidaro hidrazonai, kuriems būdinga padėties ir posūkio 
E/Z izomerija; 
- reaguojant su dikarboniliniais junginiais susidaro penkianariai ar šešianariai 
heterocikliniai junginiai, kurių struktūrą lemia panaudoto dikarbonilinio junginio 
karbonilinių grupių padėtis molekulėje.    
6. Susintetinti fluoro turintys 1-pakeistieji fenil-4-(1H-benzimidazol-2-il)-2-
pirolidinonai, ištirtos jų savybės ir nustatyta, kad benzimidazolo ciklas yra lengvai 
alkilinamas etilchloracetatu, akrilo rūgštimi, susidarant N-alkilintiesiems 
produktams, o šarminės hidrolizės metu pirolidinono ciklas suyra iki 3-(1H-
benzimidazol-2-il)-4-fenilaminobutano rūgšties druskų, kurias paveikus acto 
rūgštimi gaunamos 3-(1H-benzimidazol-2-il)-4-arilaminobutano rūgštys. 
7. Ištirtos etil-[2-(1-pakeistųjų fenil-5-oksopirolidinil-3-il)-1H-
benzimidazolil]etanoatų cheminės savybės ir nustatyta, kad dėl druskos rūgšties 
poveikio vyksta esterinės grupės hidrolizė, o šildant juos su hidrazinu susidaro 
karboksirūgščių hidrazidai, kurie reakcijų su aromatiniais aldehidais ir ketonais metu 
virsta hidrazonais, DMSO-d6 tirpaluose egzistuojančiais E/Z posūkio izomerų 
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pavidalu. Reakcijose su -, β- ir γ-diketonais hidrazidai sudaro triazino, pirazolo ar 
pirolo heterociklines sistemas.  
8. Ištirtas antibakterinis ir priešgrybelinis susintetintųjų tiazolų ir tiazolonų 
poveikis Escherichia coli В-906, Staphylococcus aureus 209-Р, Mycobacterium 
luteum В-917 bakterijų padermėms ir Candida tenuis VKM Y-70, bei Aspergillus 
niger VKM F-1119 grybams. Nustatyta, kad dvi bakterijų padermės, t. y. 
Staphylococcus aureus ir Mycobacterium luteum, yra itin jautrios3-{(4-fluorfenil)[4-
(2-naftil)-1,3-tiazol-2-il]amino}propano ir 3-{(4-fluorfenil)[4-(2-okso-2H-chromen-
3-il)-1,3-tiazol-2-il]amino}propano rūgščių poveikiui. Antibakteriniai 
benzimidazolo darinių tyrimai, naudojant gramneigiamų bakterijų kultūras 
Salmonella enteritidis (ATCC 8739), Pseudomonas aeruginosa (NCTC6750), 
Staphylococcus aureus (ATCC 9144), meticilinui atsparią Staphylococcus aureus 
ATCC (33592) (MRSA) ir meticilinui atsparų koagulazei neigiamą stafilokoką 
(KNS), išskirtą iš žmogaus ir šuns nosies ertmės, parodė, kad minėtieji junginiai tik 
vidutiniškai veikė naudotas mikroorganizmų padermes. Efektyviausiai 
baktericidiškai gramneigiamas lazdeles Salmonella enteritidis, Pseudomonas 
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1 priedas  
 
1 lentelė. Junginio 35a (C22H18F2N2O3S) frakcinės atomų koordinatės ir izotropiniai 
terminiai parametrai (Å2) 
Atomas x/a y/b z/c U(iso) 
S(1) -0.51502(9) -0.23961(6) 0.62572(5) 0.0359(3) 
O(21) -0.2082(3) -0.0945(2) 0.57237(18) 0.0571(12) 
F(13) -0.7826(3) -0.4432(2) 0.32520(16) 0.0656(12) 
C(4) -0.4917(4) -0.2512(3) 0.8175(2) 0.0344(12) 
N(3) -0.6460(3) -0.3183(2) 0.82298(18) 0.0397(11) 
O(18) -1.1803(4) -0.5567(2) 0.9745(2) 0.0586(13) 
N(6) -0.8194(3) -0.3714(2) 0.7077(2) 0.0451(13) 
C(24) 0.1610(4) 0.0264(2) 0.7337(2) 0.0367(12) 
C(22) -0.1272(4) -0.0832(3) 0.7328(2) 0.0370(13) 
C(20) -0.2433(4) -0.1245(3) 0.6696(2) 0.0368(13) 
C(14) -0.9680(4) -0.4269(3) 0.7914(3) 0.0452(15) 
C(23) 0.0293(4) -0.0276(3) 0.6870(2) 0.0380(13) 
C(2) -0.6739(4) -0.3189(3) 0.7282(2) 0.0367(12) 
C(29) 0.3200(4) 0.0766(2) 0.6725(2) 0.0387(13) 
C(10) -0.7941(4) -0.4283(3) 0.4199(2) 0.0450(15) 
O(17) -1.0106(4) -0.7461(3) 1.0179(2) 0.0699(15) 
C(16) -1.0423(4) -0.6380(3) 0.9589(3) 0.0522(17) 
C(8) -0.8840(5) -0.2959(3) 0.5192(3) 0.0484(16) 
C(7) -0.8112(4) -0.3926(3) 0.6082(2) 0.0399(13) 
C(5) -0.4020(3) -0.2016(2) 0.7177(2) 0.0331(12) 
C(15) -0.9224(5) -0.5700(3) 0.8558(3) 0.0498(16) 
F(30) 0.5314(4) 0.1928(3) 0.8465(2) 0.1036(19) 
C(12) -0.7295(4) -0.5072(3) 0.6034(2) 0.0451(14) 
C(19) -0.4469(4) -0.2409(3) 0.9192(3) 0.0515(16) 
C(9) -0.8742(5) -0.3130(3) 0.4238(3) 0.0482(15) 
C(11) -0.7223(4) -0.5261(3) 0.5081(3) 0.0476(15) 
C(28) 0.4455(4) 0.1321(3) 0.7095(3) 0.0508(16) 
C(25) 0.1262(5) 0.0341(3) 0.8345(3) 0.0513(16) 
C(27) 0.4087(5) 0.1360(3) 0.8093(3) 0.0610(19) 
C(26) 0.2535(6) 0.0908(4) 0.8723(3) 0.063(2) 
H(29) 0.341716 0.076157 0.598677 0.041286 
H(14A) -0.995015 -0.371676 0.834019 0.047856 
H(14B) -1.082791 -0.417190 0.756441 0.047856 
H(8) -0.948759 -0.213766 0.523380 0.050621 
H(15A) -0.779343 -0.582078 0.875617 0.051680 
H(25) 0.018494 0.009782 0.876538 0.053413 
H(15B) -0.927717 -0.622257 0.810293 0.051680 
H(12) -0.674275 -0.572776 0.667348 0.045490 
H(23) 0.064624 -0.025855 0.614958 0.040536 
H(28) 0.564310 0.171788 0.668983 0.052586 
H(26) 0.221099 0.110161 0.940804 0.066664 
H(19A) -0.483459 -0.154304 0.917925 0.054751 
H(11) -0.664625 -0.601858 0.503917 0.049569 
H(9) -0.922498 -0.245195 0.359949 0.049773 
H(19B) -0.320582 -0.259596 0.928973 0.054751 
H(19C) -0.507977 -0.315541 0.982152 0.054751 
H(22) -0.164667 -0.096318 0.805845 0.039525 
H(18) -1.260219 -0.587540 1.038318 0.059796 
Temperature factor of the form: exp[-2pi^2U], U=U(iso)             
or 1/3 SUM(i)SUM(j){U(ij)*astar(i).astar(j).a(i).a(j).cos(ij)}     
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2 lentelė. Junginio 35a (C22H18F2N2O3S) anizotropiniai terminiai parametrai (Å2)   
Atomas U11 U22 U33 U12 U13 U23 
S(1) 0.0366(4) 0.0407(4) 0.0251(4) -.0158(3) 0.0067(3) -.0140(3) 
O(21) 0.0485(12) 0.0833(16) 0.0306(12) -.0312(11) 0.0092(10) -.0233(11) 
F(13) 0.0659(13) 0.0859(14) 0.0406(11) -.0225(11) 0.0057(9) -.0397(10) 
C(4) 0.0321(13) 0.0378(13) 0.0275(14) -.0079(10) 0.0031(10) -.0137(11) 
N(3) 0.0377(12) 0.0506(13) 0.0243(12) -.0171(10) 0.0069(10) -.0151(10) 
O(18) 0.0660(15) 0.0542(12) 0.0428(13) -.0283(11) 0.0015(12) -.0075(10) 
N(6) 0.0450(14) 0.0559(14) 0.0275(13) -.0260(11) 0.0086(11) -.0162(11) 
C(24) 0.0356(14) 0.0314(12) 0.0364(15) -.0090(10) -.0011(12) -.0115(11) 
C(22) 0.0369(14) 0.0400(13) 0.0274(14) -.0108(11) 0.0026(11) -.0121(11) 
C(20) 0.0326(13) 0.0379(13) 0.0337(15) -.0110(11) 0.0068(11) -.0153(11) 
C(14) 0.0360(14) 0.0537(16) 0.0389(17) -.0098(12) 0.0029(13) -.0221(13) 
C(23) 0.0379(14) 0.0382(13) 0.0313(15) -.0088(11) 0.0017(12) -.0133(11) 
C(2) 0.0384(14) 0.0372(13) 0.0280(14) -.0140(11) 0.0044(11) -.0116(11) 
C(29) 0.0359(14) 0.0351(13) 0.0379(16) -.0071(11) 0.0039(12) -.0141(12) 
C(10) 0.0406(15) 0.0579(17) 0.0320(15) -.0236(13) 0.0057(12) -.0239(13) 
O(17) 0.0769(19) 0.0644(16) 0.0510(15) -.0225(13) 0.0195(14) -.0104(13) 
C(16) 0.0431(17) 0.066(2) 0.0428(18) -.0133(15) 0.0068(14) -.0328(17) 
C(8) 0.0591(19) 0.0421(15) 0.0360(17) -.0081(13) 0.0029(14) -.0149(13) 
C(7) 0.0392(14) 0.0478(15) 0.0268(14) -.0237(12) 0.0089(11) -.0150(12) 
C(5) 0.0302(13) 0.0337(12) 0.0301(14) -.0053(10) 0.0009(11) -.0141(10) 
C(15) 0.0495(18) 0.0518(17) 0.0401(18) -.0082(14) 0.0010(14) -.0196(14) 
F(30) 0.103(2) 0.121(2) 0.0790(18) -.0691(17) -.0027(15) -.0503(16) 
C(12) 0.0396(15) 0.0508(16) 0.0320(15) -.0065(12) 0.0013(12) -.0058(12) 
C(19) 0.0446(16) 0.069(2) 0.0346(16) -.0220(14) 0.0013(13) -.0252(15) 
C(9) 0.0535(18) 0.0491(16) 0.0321(15) -.0083(14) -.0051(14) -.0105(12) 
C(11) 0.0455(17) 0.0425(15) 0.0462(18) -.0066(12) 0.0102(14) -.0194(13) 
C(28) 0.0407(16) 0.0451(16) 0.057(2) -.0158(12) -.0016(15) -.0185(14) 
C(25) 0.0584(19) 0.0515(17) 0.0368(17) -.0202(14) 0.0083(14) -.0192(14) 
C(27) 0.063(2) 0.0576(19) 0.055(2) -.0252(16) -.0081(17) -.0242(16) 
C(26) 0.079(3) 0.063(2) 0.0420(19) -.0325(18) 0.0064(17) -.0260(16) 
T=exp[-2pi**2(U11.h**2.astar**2+U22.k**2.bstar**2+U33.l**2.cstar**2             
+2U12.h.k.astar.bstar+2U13.h.l.astar.cstar+2U23.k.l.bstar.cstar)]               
 
3 lentelė. Junginio 35a (C22H18F2N2O3S) intramolekulinių ryšių ilgiai (Å)   
Minimalus ryšio ilgis = 0,80 (Å)  :  Maksimalus ryšio ilgis = 1,60 (Å) 
O(21)-C(20) 1.233(5) F(13)-C(10) 1.351(5) 
C(4)-N(3) 1.387(5) C(4)-C(5) 1.372(6) 
C(4)-C(19) 1.491(6) N(3)-C(2) 1.320(5) 
O(18)-C(16) 1.344(8) N(6)-C(14) 1.484(6) 
N(6)-C(2) 1.355(5) N(6)-C(7) 1.451(5) 
C(24)-C(23) 1.480(5) C(24)-C(29) 1.391(6) 
C(24)-C(25) 1.400(6) C(22)-C(20) 1.471(6) 
C(22)-C(23) 1.333(6) C(20)-C(5) 1.454(5) 
C(14)-C(15) 1.494(6) C(29)-C(28) 1.377(6) 
C(10)-C(9) 1.369(7) C(10)-C(11) 1.358(7) 
O(17)-C(16) 1.159(6) C(16)-C(15) 1.538(7) 
C(8)-C(7) 1.363(6) C(8)-C(9) 1.374(7) 
C(7)-C(12) 1.371(6) F(30)-C(27) 1.372(5) 
C(12)-C(11) 1.382(6) C(28)-C(27) 1.372(8) 
C(25)-C(26) 1.402(7) C(27)-C(26) 1.365(8) 
O(18)-H(18) 0.93(4)  C(22)-H(22) 0.96(4) 
C(14)-H(14A) 0.99(4)  C(14)-H(14B) 0.97(4) 
C(23)-H(23) 0.98(4)  C(29)-H(29) 0.99(4) 
C(8)-H(8) 1.01(4)  C(15)-H(15A) 1.07(5) 
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C(15)-H(15B) 1.00(5)  C(12)-H(12) 0.97(4) 
C(19)-H(19A) 0.97(5)  C(19)-H(19B) 0.93(5) 
C(19)-H(19C) 1.02(5)  C(9)-H(9) 0.96(4) 
C(11)-H(11) 0.92(4)  C(28)-H(28) 1.02(5) 
C(25)-H(25) 0.93(5)  C(26)-H(26) 1.04(5) 
 
4 lentelė. Junginio 35a (C22H18F2N2O3S) intramolekulinių ryšių kampai () (H 
neįtrauktas)  
Minimalus ryšio ilgis = 0,80 (Å)  :  Maksimalus ryšio ilgis = 1,60 (Å) 
N(3)-C(4)-C(5) 114.9(3) N(3)-C(4)-C(19) 116.3(4) 
C(5)-C(4)-C(19) 128.8(4) C(4)-N(3)-C(2) 110.9(3) 
C(14)-N(6)-C(2) 121.3(4) C(14)-N(6)-C(7) 119.9(3) 
C(2)-N(6)-C(7) 118.0(3) C(23)-C(24)-C(29) 118.3(4) 
C(23)-C(24)-C(25) 122.2(4) C(29)-C(24)-C(25) 119.4(4) 
C(20)-C(22)-C(23) 119.1(4) O(21)-C(20)-C(22) 120.5(4) 
O(21)-C(20)-C(5) 117.2(4) C(22)-C(20)-C(5) 122.2(4) 
N(6)-C(14)-C(15) 110.4(4) C(24)-C(23)-C(22) 127.9(4) 
N(3)-C(2)-N(6) 124.2(4) C(24)-C(29)-C(28) 121.3(4) 
F(13)-C(10)-C(9) 118.9(4) F(13)-C(10)-C(11) 119.4(4) 
C(9)-C(10)-C(11) 121.6(4) O(18)-C(16)-O(17) 124.6(5) 
O(18)-C(16)-C(15) 112.6(4) O(17)-C(16)-C(15) 122.8(4) 
C(7)-C(8)-C(9) 119.6(4) N(6)-C(7)-C(8) 118.8(4) 
N(6)-C(7)-C(12) 120.6(4) C(8)C(7)-C(12) 120.6(4) 
C(4)-C(5)-C(20) 136.7(4) C(14)-C(15)-C(16) 117.6(4) 
C(7)-C(12)-C(11) 120.0(4) C(10)-C(9)-C(8) 119.4(4) 
C(10)-C(11)-C(12) 118.7(4) C(29)-C(28)-C(27) 117.7(4) 
C(24)-C(25)-C(26) 119.3(5) F(30)-C(27)-C(28) 118.3(5) 
F(30)-C(27)-C(26) 118.0(5) C(28)-C(27)-C(26) 123.7(4) 
C(25)-C(26)-C(27) 118.5(5) 
 
5 lentelė. Junginio 35a (C22H18F2N2O3S) intramolekuliniai posūkio kampai () (H 
neįtrauktas)  
Minimalus ryšio ilgis = 0,80 (Å)  :  Maksimalus ryšio ilgis = 1,60 (Å) 
N(3)-C(4)-C(5)-C(20) 178.3(5) C(5)-C(4)-N(3)-C(2) -0.4(2) 
C(19)-C(4)-N(3)-C(2) -178.8(3) C(19)-C(4)-C(5)-C(20) 0.8(3) 
C(4)-N(3)-C(2)-N(6) -176.6(4) C(2)-N(3)-C(4)-C(5) -0.4(2) 
C(2)-N(3)-C(4)-C(19) 178.8(3) C(14)-N(6)-C(2)-N(3) 3.6(3) 
C(2)-N(6)-C(14)-C(15) -89.5(3) C(14)-N(6)-C(7)-C(8) 97.8(3) 
C(7)-N(6)-C(14)-C(15) -79.9(3) C(14)-N(6)-C(7)-C(12) 83.0(3) 
C(7)-N(6)-C(2)-N(3) -166.0(4) C(2)-N(6)-C(7)-C(8) -92.4(3) 
C(2)-N(6)-C(7)-C(12) 86.7(3) C(29)-C(24)-C(23)-C(22) 178.0(4) 
C(23)-C(24)-C(29)-C(28) 177.9(4) C(25)-C(24)-C(23)-C(22) -5.1(3) 
C(23)-C(24)-C(25)-C(26) -177.6(5) C(25)-C(24)-C(29)-C(28) 0.9(3) 
C(29)-C(24)-C(25)-C(26) -0.8(3) C(23)-C(22)-C(20)-O(21) -8.4(3) 
C(20)-C(22)-C(23)-C(24) 176.9(4) C(23)-C(22)-C(20)-C(5) 171.4(4) 
O(21)-C(20)-C(22)-C(23) -8.4(3) O(21)-C(20)-C(5)-C(4) -177.5(5) 
C(22)-C(20)-C(5)-C(4) 2.7(3) C(5)-C(20)-C(22)-C(23) 171.4(4) 
C(15)-C(14)-N(6)-C(2) -89.5(3) N(6)-C(14)-C(15)-C(16) 169.1(4) 
C(15)-C(14)-N(6)-C(7) 79.9(3) C(24)-C(23)-C(22)-C(20) 176.9(4) 
C(22)-C(23)-C(24)-C(29) 178.0(4) C(22)-C(23)-C(24)-C(25) -5.1(3) 
N(6)-C(2)-N(3)-C(4) -176.6(4) N(3)-C(2)-N(6)-C(14) 3.6(3) 
N(3)-C(2)-N(6)-C(7) -166.0(4) C(28)-C(29)-C(24)-C(23) 177.9(4) 
C(28)-C(29)-C(24)-C(25) 0.9(3) C(24)-C(29)-C(28)-C(27) 0.2(3) 
F(13)-C(10)-C(9)-C(8) -179.0(5) F(13)-C(10)-C(11)-C(12) 177.8(4) 
C(11)-C(10)-C(9)-C(8) -0.6(3) C(9)-C(10)-C(11)-C(12) -0.6(3) 
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O(18)-C(16)-C(15)-C(14) 2.4(3) O(17)-C(16)-C(15)-C(14) -174.7(5) 
C(9)-C(8)-C(7)-N(6) 178.7(4) C(7)-C(8)-C(9)-C(10) 1.2(3) 
C(9)-C(8)-C(7)-C(12) -0.5(3) C(8)-C(7)-N(6)-C(14) 97.8(3) 
C(8)-C(7)-N(6)-C(2) -92.4(3) N(6)-C(7)-C(8)-C(9) 178.7(4) 
C(12)-C(7)-N(6)-C(14) -83.0(3) C(12)-C(7)-N(6)-C(2) 86.7(3) 
N(6)-C(7)-C(12)-C(11) -179.9(4) C(12)-C(7)-C(8)-C(9) -0.5(3) 
C(8)-C(7)-C(12)-C(11) -0.7(3) C(4)-C(5)-C(20)-O(21) -177.5(5) 
C(20)-C(5)-C(4)-N(3) 178.3(5) C(4)-C(5)-C(20)-C(22) 2.7(3) 
C(20)-C(5)-C(4)-C(19) -0.8(3) C(14)-C(15)-C(16)-O(18) 2.4(3) 
C(16)-C(15)-C(14)-N(6) 169.1(4) C(14)-C(15)-C(16)-O(17) -174.7(5) 
C(11)-C(12)-C(7)-N(6) -179.9(4) C(7)-C(12)-C(11)-C(10) 1.3(3) 
C(11)-C(12)-C(7)-C(8) -0.7(3) C(8)-C(9)-C(10)-F(13) -179.0(5) 
C(10)-C(9)-C(8)-C(7) 1.2(3) C(8)-C(9)-C(10)-C(11) -0.6(3) 
C(12)-C(11)-C(10)-F(13) 177.8(4) C(10)-C(11)-C(12)-C(7) 1.3(3) 
C(12)-C(11)-C(10)-C(9) -0.6(3) C(27)-C(28)-C(29)-C(24) 0.2(3) 
C(29)-C(28)-C(27)-F(30) -179.1(5) C(29)-C(28)-C(27)-C(26) -1.5(3) 
C(26)-C(25)-C(24)-C(23) -177.6(5) C(26)-C(25)-C(24)-C(29) -0.8(3) 
C(24)-C(25)-C(26)-C(27) -0.5(3) F(30)-C(27)-C(28)-C(29) -179.1(5) 
F(30)-C(27)-C(26)-C(25) 179.3(5) C(26)-C(27)-C(28)-C(29) -1.5(3) 
C(28)-C(27)-C(26)-C(25) 1.6(3) C(27)-C(26)-C(25)-C(24) -0.5(3) 
C(25)-C(26)-C(27)-F(30) 179.3(5) C(25)-C(26)-C(27)-C(28) 1.6(3) 
 
6 lentelė. Junginio 35a (C22H18F2N2O3S) intramolekuliniai ne ryšio atstumai (Å) (H 
neįtrauktas)  
Minimalus atstumas = 1,95 Å  :  Maksimalus atstumas = 3,40 Å 
Atomas 
Atstumas ns np Ta Tb Tc x(2) y(2) z(2) 
(1)-(2) 
O(21)-C(8) 3.322(6) 1 1 1 0 0 0.11595 -0.29586 0.51923 
F(13)-C(14) 3.264(5) 2 1 -2 -1 1 -1.03202 -0.57306 0.20860 
F(13)-C(15) 3.348(6) 2 1 -2 -1 1 -1.07760 -0.42995 0.14424 
N(3)-O(18) 2.788(5) 2 1 -2 -1 2 -0.81974 -0.44331 1.02554 
N(3)-O(17) 3.371(6) 2 1 -2 -1 2 -0.98942 -0.25393 0.98207 
O(18)-O(18) 3.255(7) 2 1 -2 -1 2 -0.81974 -0.44331 1.02554 
O(18)-C(14) 3.368(6) 2 1 -2 -1 2 -1.03202 -0.57306 1.20860 
O(18)-C(16) 3.248(6) 2 1 -2 -1 2 -0.95767 -0.36197 1.04109 
O(18)-C(15) 3.295(6) 2 1 -2 -1 2 -1.07760 -0.42995 1.14424 
C(22)-O(17) 3.337(6) 2 1 -1 -1 2 0.01058 -0.25393 0.98207 
C(29)-C(5) 3.388(5) 1 1 1 0 0 0.59798 -0.20162 0.71773 
O(17)-C(25) 3.168(6) 2 1 -1 -1 2 -1.12620 -1.03406 1.16549 
C(11)-C(11) 3.322(9) 2 1 -1 -1 1 -0.27766 -0.47390 0.49191 
O(21)-C(8) 3.322(6) 1 1 1 0 0 0.11595 -0.29586 0.51923 
F(13)-C(14) 3.264(5) 2 1 -2 -1 1 -1.03202 -0.57306 0.20860 
F(13)-C(15) 3.348(6) 2 1 -2 -1 1 -1.07760 -0.42995 0.14424 
N(3)-O(18) 2.788(5) 2 1 -2 -1 2 -0.81974 -0.44331 1.02554 
N(3)-O(17) 3.371(6) 2 1 -2 -1 2 -0.98942 -0.25393 0.98207 
O(18)-O(18) 3.255(7) 2 1 -2 -1 2 -0.81974 -0.44331 1.02554 
O(18)-C(14) 3.368(6) 2 1 -2 -1 2 -1.03202 -0.57306 1.20860 
O(18)-C(16) 3.248(6) 2 1 -2 -1 2 -0.95767 -0.36197 1.04109 
O(18)-C(15) 3.295(6) 2 1 -2 -1 2 -1.07760 -0.42995 1.14424 
C(22)-O(17) 3.337(6) 2 1 -1 -1 2 0.01058 -0.25393 0.98207 
C(29)-C(5) 3.388(5) 1 1 1 0 0 0.59798 -0.20162 0.71773 
O(17)-C(25) 3.168(6) 2 1 -1 -1 2 -1.12620 -1.03406 1.16549 
C(11)-C(11) 3.322(9) 2 1 -1 -1 1 -0.27766 -0.47390 0.49191 
ns is the symmetry operator number - (* denotes inversion indicator); np is the lattice point number 
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